HISTOLOGIE 


I) GENERALITES 

1) Definition 

Matiere qui traite de la nature et de la structure microscopique des tissues et de la matiere 

dont ceux-ci sont organises pour donner naissance aux differentes structures. 

2) Histoire resumee de I’histologie 

• GALILEE en 1614 : lentilles sur la lunette astronomique. 

• DREBBEL en 160 : mise au point du premier microscope. 

• MALPIGHI en 1661 : le pere de la microscopic anatomique ; decouverte des 
capillaires sanguins au niveau des poumons. 

• HOOKE en 1665 : dessin d’une coupe fine d’un fragment de liege. 

• LEEUWENHOEK en 1674 : decouvre le globule rouge et en 1681, decouverte des 
bacteries dans la cavite buccale ainsi que la conjugaison bacterienne et la presence de 
spermatozoi'des dans la semence des insectes. 

• FONTANA en 1765 : decouverte du noyau au niveau des cellules epitheliales de la 
peau d’une anguille. 

• VON HALLER en 1757 : description des fibres conjonctive, musculaire et nerveuse. 

• BICHAT en 1801 : pere de I’histologie : identification de 21 tissus differents. 

3) Les tissus sont formes de cellules 

• DUTROCHET (1824) et RASPAIL (1825) : les peres de la theorie cellulaire. 

• SCHLEIDEN et SCHWANN en 1838-1839 enonce que I’ensemble des tissus vivants 
qu’ils soient d’origine vegetale ou animate sont formees d’unites vivantes appelees 
cellules. 

• ECOLE DE BRESLAU : VALENTIN et PURKYNE (1833-1837) : invention du 
microtome et de methodes d’identifications. Valentin montre I’homologie entre les 
cellules animates et vegetates. 

• HENLE en 1837 : description des epitheliums qu’il identifie comme formes de 
cellules possedant un noyau et un nucleole. 

• HOFMEISTER (1848) : libraire de 24 ans qui decouvre les differentes phases de la 
mitose chez les vegetaux. 

4) Histologic et pathologic 

La pathologic est la matiere qui traite de I ’kude des maladies. 

• MARCO AURELIO SEVERINO (1632) : pere de la pathologic clinique. 

• REMAK (1852) et VIRCHOW (1858): etude des tumeurs. 


II) LE TISSU EPITHELIAL 
A) Generalites 


a) Origine du terme epithelium 

Ce terme vient du Grec epi qui signifie au-dessus et thele qui signifie mamelon. Un 
epithelium est un feuillet continu forme d’une ou plusieurs couches de cellules reposant sur 
une lame basale. 

b) Deux grandes categories de tissu epithelial 

• Epithelium de revetement (des surfaces seches et des surfaces humides) 

• Epithehum glandulaire. 

c) Fonctions des membranes epitheliales 

• Protection 

• Absorption 

• Secretion 

d) Caracteristiques generates des membranes epitheUales 

• Avasculaire, 

• Repose toujours sur une lame basale, 

• Renouvellement 

• Apoptose 

e) Epithelium simple et stratifie 

• Epithehum simple = forme d’une seule assise de cellules. 

• Epithelium stratifie = forme de plusieurs assises superposees. Les cellules sont 
formees a partir d’une assise generatrice. 

f) Endothelium 

L ’endothelium est un epithelium simple pavimenteux qui horde la lumiere des vaisseaux 
sanguins et lymphatiques. 

g) Mesothelium 

Le mesothelium est un epithelium simple pavimenteux qui horde des les cavites peritoneale, 
pericardique et pleurale. 

B) Les epitheliums de revetements 

1) Epithelium simple : classification 

• Epithelium pavimenteux 

• Epithelium cubique 

• Epithelium prismatique : peut avoir un role protecteur ou un role mixte (ex : 
epithelium de I’estomac avec les cellules caliciformes et les antherocytes). 

Remarque : les cytokeratines sont les marqueurs specifiques des cellules epitheliales. 

2) Comment les cellules forment une barriere continue ? 


a) Les complexes de jonction 


• Zonula occludens : jonction serree. 

• Zonula adhaerens : jonction d’adherence. 

• Macula adhaerens : desmosome. 

• Hemidesmosome. 

Les molecules d’adherence cellulaires sont les cadherines qui permettent des liaisons 
homophiliques calcium dependante et les CAM de la superfamille des immunoglobines qui 
sont calcium independante. 

b) Les jonctions communicantes : les nexus 

On les appelle egalement les jonctions lacunaires : ce sont des jonctions entre deux cellules, 
se presentant sous la forme de pores permettant le passage de molecules de poids moleculaires 
inferieur a 1500 Da. Un connexon est compose de 6 molecules de connexines et deux 
connexons forment un canal. 

c) Digitation des membranes cellulaires 

La membrane d’une cellule presente des replis qui vont lui permettre de s’emboiter avec la 
cellule voisine. 

d) Jonctions cellulaires, domaines cellulaires et specialisation structurale : la polarite. 

• Membrane apicale 

• Membrane laterale 

• Membrane latero-basale 

• Membrane basale 

La membrane apicale pent presenter : 

• Microvillosites : expansions cytoplasmiques cylindriques limitees par une membrane 
plasmique apicale jouant un role dans les phenomenes d’absorption. duodenum. 

• Cils : expansions cytoplasmiques mobiles douees de mouvement ondulant. 

Ex : trachee. 

• Stereocils : expansions cytoplasmiques immobiles qui s’agglutinent par touffes a la 
surface de certains epitheliums. E?^: epididyme. 

• Cuticule : accumulation de produits secretes par des cellules epitheliales et se 
deposant a la surface des cellules. Ej^: email. 

La membrane basale repose sur la lame basale. 

3) Epithelium prismatique pseudostratifie 

C’est un epithelium forme d’une seule assise de cellules de differentes tailles. Les petites 
n’atteignent pas la surface apicale ce qui donne cet aspect stratifie. 

Ex : epithelium de I’appareil respiratoire et I’epithelium de I’epididyme. 

4) Epithelium stratifie des surfaces humides 

a) Epithelium stratifie pavimenteux non keratinise 

II y a une assise generatrice qui donne naissance aux cellules polyedriques qui deviennent 
pavimenteuses mais ne se keratinisent pas. Repartition de I’eau a la surface. 

Ex : cEsophage, vagin. 

b) Epithebum prismatique ou cubique stratifie 


Forme de deux assises de cellules prismatiques 
Ex : canaux secreteurs des glandes exocrines. 

c) Epithelium transitionnel stratifie 

Ce sont des couches de cellules polyedriques. La couche qui horde la lumiere possede une 
surface apicale arrondie qui peut s’aplatir. 

Ex : vessie. 

5) Epitheliums stratifies des surfaces seches 
a) Epiderme de la peau 

Constitue par une assise generatrice : ce sont des cellules cubiques qui se divisent et donnent 
une couche spinocellulaire au dessus. Les cellules polyedriques ont des prolongements 
cytoplasmiques associes entre elle par des desmosomes. II peut y avoir jusqu’a 10 couches : 
plus on s’eloigne, plus les cellules s’aplatissent et possedent un grain de keratohyaline. Au 
final, il y a une couche de cellules mortes qui est comee et riche en cellules de keratine. 

h) Les melanocytes 

Ce sont les cellules responsahles de la couleur de la peau. Elies secretent la melanine qui 
est captees par les cellules cubiques. La couleur de la peau ne depend que de la quantite de 
melanine produite par les melanocytes. 

c) Les cellules dendritiques de Langerhans 

Ce sont des cellules presentatrices d’antigene a des lymphocytes T, localisees dans le derme 
de la peau et participant au developpement des reponses immunitaires primaires. 

6) Epithelium sensitif et sensoriel 

Ex : epithelium olfactif 

C) Les epitheliums glandulaires 

1) Classification 

• Glande exocrine 

• Glande endocrine 

• Glande mixte ou amphicrine, 

2) Les glandes exocrines 

Elies sont composees d’un canal excreteur et d’une unite secretoire. II existe differents 
modes de classification : 

a) Base sur I’agencement des cellules de I’unite secretoire 

Tubulaire, tubulaire contoumee, acineuse, acineuse ramifiee, tubulaire ramifiee et tubulo- 
acineuse. 

h) Base sur la forme des canaux excreteurs 

• Glande simple, qui ne possede qu’un unique canal. 


• Glande composee, ou il y a une ramification du canal principal qui se termine par une 
alveole. glande mammaire. 

c) Cellules glandulaires dispersees ou groupees au sein d’un epithelium de revetement 

• Ex : cellule caliciforme qui sont dispersee dans I’epithelium de I’estomac. 

• Ex : glandes para-uretrales. 

d) Base selon le mode secretoire des glandes 

• Glande apocrine : mode de secretion dans laquelle apicale de la membrane cellulaire 
englobe le produit, puis se rompt. Ex : glande mammaire. 

• Glande merocrine : mode de secretion dans laquelle les cellules secretantes restent 
intactes au cours de la decharge des produits de secretion. Ex : cellule caliciforme. 

• Glande holocrine : mode de secretion dans laquelle 1’ ensemble de la cellule apres sa 
desintegration est expulsee hors de la glande. Ex : le sebum. 

e) Base selon la nature des produits de secretion 

• Glande sereuse. Ex : glande parotide. 

• Glande muqueuse. Ex : glande sublinguale. 

• Glande mixte, 

f) Les cellules myoepitheliales 

Ce sont des cellules rencontrees dans les glandes salivaires ou dans les glandes mammaires 
qui enserrent la cellule secretrice. Son role est d’aider a la secretion par contraction des 
myofibrilles. 

3) Les glandes endocrines 

a) Stockage intracellulaire : glandes productrices de steroides, 

• Nature proteique. Ex : insuline. 

• Nature lipidique. Ex : le cortisol. 

Ees hormones steroides sont des hormones de structure semblable ayant comme origine le 
cholesterol. 

h) Stockage extracellulaire : le follicule thyroidien. 

C’est un epithelium simple ferme en balle ou sont stocke les produits de secretion : le colloi'de 
qui est un precurseur des hormones thyroidiennes. 

4) Les glandes amphicrines 

Ex : le pancreas. Ees ilots de Eangerhans secretent I’insuline et le glucagon tandis que les 
acini sereux secretent les enzymes digestives. 

Ill) LE TISSU CONJONCTIF 
A) Introduction 


1) Definition 


C’est un tissu dementaire specialise riche en matrice extracellulaire qi serf de support 
structural et metabolique pour les organes et tissus du corps. On I ’appelle aussi lamina 
propria, voire chorion. 

2) Composition 

Contient des cellules appelees fibroblastes qui peuvent se transformer en fibrocytes, Ces 
cellules produisent la matrice extracellulaire (= n ’importe quel materiau fabrique par les 
cellules et secrke dans le milieu environnant, mais s ’appliquant habituellement a la partie 
non cellulaire des tissus animaux). 

3) Les trois principaux types de tissu conjonctif 

• Dense : peu de cellules, beaucoup de matrice extracellulaire. Ex : Os, cartilage. 

• Lacbe ou fibreux : autant de cellules que de matrice. 

• Hematopoietique : peu de cellules ; a I’origine de I’hematopoiese. 

B) Le tissu conjonctif lache fibreux 

1) Definition 

Les substances intercellulaires sont organisees de telle sorte que le tissu est flexible et puisse 
etre tire dans toutes les directions sans s’endommager. 

2) Les function du tissu conjonctif lacbe 

• Assure la cobesion cellulaire et des tissus 

• Protection contre les agents exterieurs 

• Transmission de substances nutritives aux cellules epitheliales. 

3) La matrice extracellulaire 

a) Les differentes sortes de fibres 
Collagene 

C’est une proteine de structure tres riche en glycine (30%), proline, hydroxyproline, lysine et 
hydroxylysine. Resulte de 1’ auto-organisation tridimensionnelle de molecules de taille plus 
petite appelees tropocollagene. Ce tropocollagene est forme de trois chaines polypeptidiques 
de conformation en helice a qui s’organisent en superhelice. 

Reticuline 

Constituant proteique des fibres de reticuline (collagene III) qui forme un reseau avec la lame 
basale. 

Elastine 

Glycoproteine constituant les fibres elastiques. Elle est riche en glycine (30%) et en proline 
qui confere les proprietes elastiques des tissus elastiques des vertebres. 

b) La composante amorpbe de la substance intercellulaire : la substance fondamentale 
Proteoglycannes 

Molecules de haut poids moleculaire formees d’un coeur proteique le long duquel se greffent 
lateralement des chaines de glycosaminoglycannes sulfates. Ils sont relies a des acides 
hyaluroniques. 


Glycosaminoglycannes 


Polymeres de disaccharides acides contenant des sucres amines. Ces demiers sont 
generalement sulfates. 

c) Les glycoproteines d’adherence cellulaire 
Fibronectine 

Dimere glycoproteique qui apparait sous une forme fibrillaire dans la matrice ou sous une 
forme soluble dans le plasma. Elle se lie aux collagenes de type I, II, II et aux 
Proteoglycannes, mais aussi aux integrines. 

T,aminine 

Heterotrimere glycoproteique en forme de croix localise au niveau de la lame basale et 
possedant des domaines de liaison pour les integrines, pour I’entactine et pour I’heparanne 
sulfate. 


d) Les recepteurs cellulaires de la matrice extracellulaire 
Integrine 

Famille de glycoproteines bansmembranaires formees de deux sous-unites a et P et ayant la 
propriete de se fixer, a la fois, a de nombreuses molecules d’adherence cellulaire dans la 
matriee et au cytosquelette. 

Syndecans 

Famille de Proteoglycannes bansmembranaires dont le coeur proteique traverse la membrane 
cellulaire et sur lequel se greffe du eote exbacellulaire de I’hepararme sulfate. II se lie a la 
fibronectine et au collagene. Du cote cytoplasmique, le syndeean s’associe a I’actine du 
cytosquelette. 

e) La lame basale 

Matrice exbacellulabe localisee sous les cellules epitheliales. Le collagene de type IV forme 
un reseau. Son role est de soutenir et d’ assurer la cohesion tout en faisant barriere de diffusion 
(O2, glueose). 

f) Degradation controlee : le remodelage tissulaire 

Ce role est assure par les metalloproteinases ; c’est I’ensemble des enzymes intervenant dans 
la degradation de la matrice exbacellulaire. 

• Stromelysine — laminine, fibronectine, proteoglycanne 

• Collagenase — eollagene I, II et III 

• Gelatinase — >■ elastine, collagene IV 

4) Les cellules du tissu conjonctif 
a) Les fibroblastes et les fibrocytes 

Produit la vimentine qui est un filament intermediaire de nature proteique present dans les 
cellules endotheliales, les fibroblastes, les cellules musculaires lisses et les cellules 
lymphoi'des. 

Ces eellules ont la eapaeite de se deplacer graee a des lamellipodes qui sont des projeetions 
aplaties issue de la surface d’une cellule. 


b) Les macrophages tissulaires ou histiocytes 

Cellules ayant les proprietes de se deplacer par des mouvements amiboides, de tuer des 
bacteries et des cellules tumorales et de phagocyter des debris cellulaires. II libere des 
substances capables de stimuler les cellules du systeme immunitaire et est implique dans la 
presentation des antigenes. 

c) Les plasmocytes : fabrications des anticorps 

Cellules provenant d’un lymphocyte B, riche en reticulum endoplasmique granulaire et 
secretant de grandes quantites d’ anticorps. 

d) Les mastocytes 

Cellule contenant de nombreux grains d’ histamine et d’heparine. La liberation d’histamine 
est responsable de la vasodilatation et de la bronchostriction observees lors des reactions 
allergiques, 

e) les lymphocytes 

Ce sont les cellules responsables de Timmunite specifique. On distingue deux classes 
principales de lymphocytes ; le lymphocyte B, active par la presence d’un antigene donne, 
produit I’anticorps specifique de cet antigene et est a I’origine de Timmunite a mediation 
humorale. Les lymphocytes T se subdivisent en lymphocytes T auxiliaires, lymphocytes T 
suppresseurs et lymphocytes T cytotoxiques qui sont responsables de Timmunite a 
mediation cellulaire. II a un rapport nucleocytoplasmique eleve. 

f) Les monocytes 

Cellule circulant dans le sang et qui peut traverser la paroi des vaisseaux sanguins et migrer 
dans un tissu ou il pourra se differencier en macrophage. 

g) Les granulocytes eosinophiles 

C’est un leucocyte capable de phagocyter et responsable de la reponse cellulaire primaire lors 
d’une inflammation aigiie. 

h) Les cellules dendritiques 

Fabriquees par la moelle osseuse : presente des anticorps a sa surface. 

i) La diapedese et le processus inflammatoire 

La diapedese est I’emigration des leucocytes a travers un endothelium. Les selectines jouent 
un role important car ce son des proteines localisees au niveau de la membrane des leucocytes 
circulants et des cellules endotheliales ; elles assurent I’attachement des leucocytes a la paroi 
des vaisseaux ce qui leur permet de s’arreter avant de traverser 1’ endothelium. 

C) Les tissus adipeux 

Un tissu adipeux est un tissu conjonctif forme principalement de cellules adipeuses : les 
adipocytes. 

1) Le tissu adipeux blanc 
a) Le tissu adipeux de structure 


C’est un tissu servant de support mecanique aux organes et de coussinets elastiques dans les 
zones de pressions (articulation, plante des pieds, fesse, sein). 


b) Le tissu adipeux de reserve 

C’est un tissu servant de source calorique et d’isolant thermique capable de retenir I’eau 
(sous-cutane, abdominale). 

c) Adipocytes repartis dans le tissu conjonctif lache 

Les adipocytes contiennent une gouttelette lipidique qui est composee de triglycerides. 

2) Le tissu adipeux brun 
Uniquement chez les nouveaux nes 
IV) LE TISSU CARTILAGINEUX 

1) Definition 

C’est un tissu conjonctif forme essentiellement d’une matrice extracellulaire contenant une 
grande quantite d’eau, de collagene de type II et de grandes quantites de proteogly Cannes. II 
n ’est ni vascularise, ni innerve. 

2) Le cartilage hyalin 

On le trouve au niveau du cartilage articulaire, du cartilage costaux, des broncbes, de la 
tracbee, du larynx et du cartilage du nez. 

Les cbondrocytes sont des cellules differenciees responsable de la secretion de la matrice 
extracellulaire du cartilage. Le cbondroblaste est une cellule du cartilage qui se divise par 
mitose et le cbondroplaste est une petite lacune entourant le chondrocyte. II pent y avoir 2 ou 
4 chondrocytes par lacune. 

Ce sont des fibres de collagene de type II et la substance fondamentale est I’eau a 70%, les 
sels mineraux et les proteoglycannes. 

3) Le cartilage elastique 

On le trouve au niveau des trompes d’Eustacbe, du pavilion de roreille, de I’epiglotte et 
de certains cartilages larynges, 

De meme, on a 1’ organisation avec des chondrocytes. 

II y a peu de collagene : il y a surtout des fibres elastiques avec des reseaux de fibriline 
autour. La matrice est constituee d’elastine et de proteoglycannes. 

4) Le Fibrocartilage 

On le trouve au niveau des disques intervertebraux, de la sympbyse pubienne, des 
menisques du genou et de I’insertion du tendon d’Acbille, 


II y a la meme organisation autour des chondrocytes et entre les chondroplastes, il y a un 
depot de matrice extracellulaire faite de collagene de type I et II mais pen de proteoglycannes. 

5) Le perichondre 

C’est une formation conjonctive dense qui se trouve d la peripherie du cartilage mature et qui 
contient des chondroblastes partiellement actifs. 

II est constitue de deux couches : 

• Couche fibreuse extracellulaire qui est richement vascularise. 

• Couche interne qui donne naissanee aux chondroblastes. 

6) La croissance du cartilage 

• La croissance interstitielle est chez les enfants : croissance en longueur dans une 
direction donnee par orientation des mitoses. 

• La croissance appositionnelle conceme les adultes : strate de cellules et de matrice 
par couches successives. 

V) LE TISSU OSSEUX 

A) Organisation 

1) Les elements constitutifs 

• Osteoblaste .• cellule responsable de la formation du tissu osseux 

• Osteoide : matrice osseuse non calcifiee fabriquee par I ’osteoblaste et constituee de 
collagene de type I, d’osteonectine et de glycosaminogly Cannes. 

• Osteocyte .• osteoblaste emprisonnee dans une logette appelee osteoplaste et dont les 
prolongements protoplasmiques s ’insinuent au sein de microcanalicules creuses au 
sein de la matrice osseuse. Les microcanalicules permettent la communication entre 
les osteocytes situes entre les differentes lamelles osseuses concentriques. Leur role 
est de maintenir les constituants de la matrice osseuse a niveau normal. 

• Osteoclaste : grosse cellule plurinucleee formee au sein de la moelle osseuse et 
responsable de la resorption osseuse. 

2) La matrice osseuse 

a) La matrice organique (25%) 

• Osteonectine : glycoproteine specifique de I ’os qui lie a la fois le collagene et 

I ’hydroxyapatite (=forme chimique du phosphate de calcium qui mineralise I ’os). 

• Osteopontine : glycoproteine specifique de I ’os qui relie les cellules aux: cristaux 
d ’hydroxyapatite ; on la trouve uniquement au niveau de I ’os calcifie. 

• Osteocalcine : glycoproteine rencontree dans la matrice extracellulaire de I ’os et se 
liant a 1’ hydroxyapatite. 


b) Sels mineraux : cristaux d ’hydroxyapatite (70%) 

Fixe du calcium : citrate, phosphate, carbonate, fluorure . . .. Ce sont des sels de Mg et de Sr 


3) Formation de I’os 


a) Synthese et secretion de I’Osteoide 
L’osteoblaste secrete I’osteoide. 

b) Mineralisation de I’osteoide 

Arrivee de vesicules golgiennes contenant du Ca, du phosphate et de I’osteocalcine : il y a 
precipitation et exocytose. Puis il y a fixation des cristaux d’hydroxyapatite entre les 
molecules de tropocollagenes. 

4) Resorption de I’os 

a) Resorption peri-osteocytaire : homeostasie du calcium et du phosphate 

Il s’agit du renouveau et du maintien : c’est d’une action limitee car I’os qui se reforme est 
fibreux. Cette resorption intervient lors des fractures. L’osteocyte produit de I’acide 
citrique qui diminue le pH et permet le fonctionnement des enzymes proteolytiques : 
dissociation du collagene et liberation des cristaux d’hydroxyapatite. 

b) Resorption osteoclastique 

C’est Pequilibre calcique des organismes. L’osteoclaste detruit les os. Role de I’acide 
citrique et lactite qui detruisent la matrice extracellulaire, scindent le collagene et libere les 
cristaux. Il y a phagocytose de ces cristaux, et grace aux phagolizosomes, liberation du 
calcium et redistribution dans le sang. 

B) Architecture de I’os 


1) Le tissu osseux primaire et non lamellaire 

C’est un tissu osseux transitoire fibreux qui sera remplace par un tissu lamellaire. Dans ce 
tissu, les osteocytes secretent le collagene sans disposition orientee. 

2) Le tissu osseux lamellaire : ossification secondaire 
a) L’os compact 

L’unite de base est I’osteon ou systeme de Havers : elle est formee d’un canal central ou 
canal de Havers, encercle par les lamelles osseuses concentriques. On note la presence de 
lamelles interstitielles qui sont des lamelles incompletes situees entre des osteons intacts ou 
dans les intervalles entre les osteons en formation. Ce sont les vestiges de generations plus 
anciennes d’osteons. Ici le collagene a une orientation helicoi'dale pour plus de solidite. 

Le canal de Havers est le canal situe au centre de chaque osteon ou passe des vaisseaux 
sanguins et des fibres nerveuses qui desservent les osteocytes. 


perioste 



diaphjfse 


Les canaux de Volkman sont des canaux orientes perpendiculairement a I’axe longitudinal 
de I’osteon : ils permettent les connexions nerveuses et vasculaires entre le perioste, les 
canaux de Havers et le canal medullaire. 

b) L’os spongieux 

C’est un tissu osseux lamellaire dont les lamelles osseuses separent des cavites vasculaires 
volumineuses, irregulieres et contenant des vaisseaux sanguins et de la moelle osseuse : c’est 
le lieu de formation des cellules sanguines. 

3) Le perioste 

C’est un tissu conjonctif qui recouvre la surface externe de tous les os, sauf au niveau des 
cartilages articulaires. 

4) L’endoste 

C’est un tissu conjonctif qui tapisse toutes les parois des cavites vascularisees des os. 

VI) LE TISSU MUSCULAIRE 
A) Generalites 

1) Introduction 

Une cellule musculaire s ’appelle aussi une fibre musculaire : c ’est I ’element contractile du 
tissu. 


2) Classification du tissu musculaire 
a) Base morphologique 

• Lisse : fibre fusiforme et sans particularite 

• Strie : altemance de bandes sombres et claires. 


b) Base fonctionneUe 

• Muscle involontaire 

• Muscle volontaire 

• Muscle cardiaque 

B) Le muscle lisse 

Le muscle lisse a pour fonction le retrecissement de la lumiere des organes creux. 

1) Origine mesencbymateuse 

Le muscle lisse a une origine mesodermique tandis que les cellules myoepitheliales sont 
d’origine ectodermique. 

2) Croissance et aptitude a la regeneration 


a) Hypertrophic 


C’est r augmentation de la taille d’un organe ou d’un tissu a cause d’une augmentation de son 
fonctionnement. 

b) Hyperplasie 

C’est r augmentation de la taille d’un organe ou d’un tissu a cause d’une augmentation du 
nombre de ses cellules. C’est souvent d’origine pathologique. 

3) Morphologie de la cellule musculaire lisse ou myocyte 

• Sarcoplasme = c5doplasme de la cellule musculaire dans lequel s’organisent les 
myofibrilles en faisceaux. 

• Sarcolemme = membrane plasmique de cellule musculaire. 

4) Caracteristiques histologiques propres au myocyte 

• L’endoplasme : c’est la partie du sarcoplasme de part et d’autre du noyau sans 
micro filaments. Presence des organites. 

• Les nexus : la lame basale s’interrompt a cause des connexons ; il y a communication 
entre les cellules musculaires. 

5) Structures associees au sarcolemme 

• Les corps denses : compose d’a-actinine. 

• Les caveoles : invagination du sarcolemme qui permet le passage du calcium. 

• Le reticulum lisse associe aux caveoles : il capte le Ca pour arreter la contraction. 

6) Les trois types de microfilaments du sarcoplasme 

• Actine : actine G qui se polymerise en actine F 

• Myosine : deux chaines lourdes et deux legeres ; activite ATPasique. 

• Desmine : filament intermediaire qui relie les corps denses entre eux. 

7) La theorie du glissement des myofilaments 

a) La cellule excitable 

On appelle cellule excitable toute cellule dont la conductance membranaire varie lorsqu ’on 
applique un stimulus dectrique. 

b) Le couplage excitation-contraction 

C’est le processus par lequel une excitation dectrique de la membrane cellulaire conduit a la 
contraction musculaire. 

c) La contraction de la fibre musculaire lisse 

La contraction est liee au contact des tetes de myosine avec les filaments d’ actine puis au 
basculement en arriere des tetes de myosine ce qui entraine le rapprochement des filaments 
d’actine : le contact entre tete de myosine et le filament d’actine depend du calcium. La 
formation d’actimyosine libere I’activite ATPasique. L’energie chimie ADP + Pi — energie 
mecanique : c’est le basculement en arriere des tetes de myosine. Il y a arret lorsqu’il n’y a 


plus de calcium au contact des myofilaments. Le rapprochement des filaments d’actine 
rapproche les corps denses ce qui entraine une deformation de la membrane cellulaire. 

8) La contraction synchrone des fibres musculaires 

a) Le controle nerveux multiunitaire (artere, muscles bronchiques) 

C’est un rameau nerveux qui se divise et innerve une cellule musculaire. II y a arrivee 
synchrone des potentiels d’action. 

b) Le controle nerveux unitaire (uterus, intestin) 

Un rameau nerveux innerve une cellule : il y a passage de I’information grace aux connexons. 

C) Le muscle strie squelettique 

1) Morpbologie 

C’est un syncytium c'est-a-dire une cellule contenant plusieurs noyaux et un abundant 
cytoplasme qui se ramifie pour former un reseau tridimensionnel. 


Strie Z = myofibrille formee de plusieurs 
; sarcomere mis bout a bout. 

Strie A = myosine 
Strie I = actine 
*’ Strie M = myomesine 

Strie H = zone claire ou les filaments de myosine 
ne pas chevauches par les filaments d’actine 


2) Champs de Conheim 

Juxtaposition de myofibrille par des fibres transversales. Le sarcomere est I’unite conbactile 
d’une fibrille musculaire striee comprise entre deux stries Z. 

3) Un sarcomere est forme de myofilaments 

Voir schema ci-dessus. 

Titrine / Connectine = proteine filamenteuse ayant des proprietes elastiques et localisee au 
niveau des sarcomeres des muscles striees. Une molecule de titrine s’etend de la ligne Z 
jusqu'a la ligne M pour assurer la liaison de la myosine a la strie Z. 

a) Theorie du glissement 

Difference avec le muscle lisse dans la nature de la regulation : ici, il y a le role de troponine 
et de la tropomyosine. 

La tropomyosine est une proteine associee au filament d’actine du muscle strie ; elle inhibe la 
contraction musculaire en bloquant 1’ interaction entre les tetes de myosine et les filaments 
d’actines. 

La troponine est un complexe de proteines globulaires bant le calcium et associe a I’actine et 
a la bopomyosine des filaments fins du muscle strie. La liaison du calcium entraine un 
changement de conformation du complexe troponine ce qui enbaine ainsi aux tetes de 
myosine de se fixer sur I’actine. 
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b) Comment un stimulus peut entrainer la contraction ? 

Tubules transverses ou tubules T : c’est un systeme transversal de tubules forme par 
r invagination de la membrane plasmique de la cellule et entourant les myofibrilles. Le 
systeme est en continuite avec I’espace extracellulaire et est associe etroitement au reticulum 
sarcorplasmique (= reticulum endoplasmique lisse du muscle strie specialise dans la 
sequestration des ions calciums). 

4) Classification des muscles squelettiques 

• Fibre musculaire rouge de type 1 : forte concentration de myoglobine ; fatigabilite et 
vitesse de contraction lente (role dans la posture). 

• Fibre musculaire blancbe de type 2 : fatigabilite et vitesse de contraction rapide. 

II y a une combinaison de types 1 et 2 dans tons les muscles. 

5) Les cellules satellites 

Elies sont localisees entre la lame basale et la membrane cellulaire. On pense que ce sont des 
cellules qui se divisent et sont les precurseurs cellulaires du muscle strie. 


6) Organisation des muscles strie 

• Epimysium = gaine de tissu conjonctif qui entoure un muscle donne. 

• Perimysium = gaine de tissu conjonctif qui entoure un faisceau de fibres musculaires 

• Endomysium = gaine de tissu conjonctif qui entoure et separe chaque fibre 
musculaire. 

D) Le muscle cardiaque 

1) Les cardiomyocytes 

Ce sont les cellules musculaires striees du myocarde. 

a) Structure 

Forme d’une cellule ramifiee : possede des prolongements protoplasmiques avec les 
myofibrilles striees. 

b) Les stries scalariformes : complexe de jonction 

Permet I’association des cardiomyocytes. II existe deux types de stries : 

• Composante transversale : cohesion ; fascia adhaerens zonula adhaerens) et 
desmosome. 

• Composante longitudinale : les nexus. 

c) Particularites 

Une cellule cardiomyocyte est irriguee par un capillaire sanguin car la consommation en 
glucose et en O 2 et importante. 


2) Les cellules cardionectines 


C’est un tissu musculaire specialise specialement differencie pour regulariser et propager les 
contractions musculaires. 

VII) LE TISSU NERVEUX ET LES CELLULES GLIALES 

1) Introduction 

II est forme de la substance grise qui contient les corps cellulaires des neurones et par la 
substance blanche qui contient les axones myelinises. II necessite beaucoup d’apport en 
dioxygene et utilise le glucose comme substrat energetique. On denombre pre de 300 
milliards de cellules chez I ’homme. 

2) Description du neurone 

Le neurone est une cellule excitable specialisee dans la transmission des signaux electriques. 
II a deux prolongements protoplasmiques 


a) Axone 

C’est un prolongement cylindrique allonge d’un neurone : il est responsable de la 
conduction des potentiels d’actions. II est constitue de trois parties : le cone d’ implantation, le 
segment initial et 1’ axone lui-meme. 

L’axoplasme est le cytoplasme localise au sein de I’axone et I’axolemme est la membrane de 
r axone. 

b) Le dendrite 

La dendrite est un prolongement protoplasmiques presentant des petits renflements, appeles 
epines dendritiques qui correspondent a des regions postsynaptiques capables de transmettre 
les signaux electriques jusqu’au corps cellulaire du neurone. La base est elargie et la taille 
diminue plus on s’eloigne de celle-ci. 

3) Caracteristiques cytoiogiques 

• Les corps de NISSL : ce sont des amas situes dans le cytoplasme qui correspondent a 
du reticulum granulaire et a de I’ARN. 

• Presence d’un nucleole bypercbromatique : cela permet de distinguer les cellules 
gliales des neurones. 

• La metbode de Golgi : observation du neurone dans sa totalite. 

4) Les differentes categories de neurones 

a) Classification morphologic 

• Neurone multipolaire : un axone et plusieurs troncs dendritiques. 

• Neurone bipolaire : axone situe de fa9on oppose a la dendrite. 

• Neurone unipolaire : un axone qui part a un pole. 

• Neurone pseudounipolaire, 

b) Classification fonctionnelle 


Moteur 


• Sensitif 

• D’association 

• Secretoire 


5) La synapse 

a) Definition 

C’est un site oil s ’kablissent des contacts intercellulaires et oil les influx nerveux sont 
transmis de maniere unidirectionnelle d’un neurone d un autre. 


b) La synapse chimique 

• Bouton terminal : contient les vesicules synaptiques (=vesicule intracellulaire 
contenant des neurotransmetteurs et localisees au niveau des terminaisons 
presynaptiques des synapses chimiques). 

• Fente synaptique : espace etroit entre la cellule presynaptique et la cellule 
postsynaptique. 

• Element postsynaptique : 11 n’y a pas de vesicule synaptique. 

c) Les differentes categories de synapses chimiques 

Classification scion la distribution topographique sur le neurone postsynaptique 

• Axodendritique 

• Axosomatique : presence de varicosites (terminaison nerveuse renflee contenant de 
nombreuses vesicules synaptiques que Ton trouve a proximite des fibres musculaires 
lisses) 

• Axoaxonique 

• En passant : un seul neurone influe en serie sur les autres. 

Classification fonctionnelle 

• Synapse excitatrice 

• Synapse inhibitrice, 

d) Exocytose 

II s’agit de la liberation dans la fente synaptique d’un ou plusieurs produits contenus dans une 
vesicule synaptique apres que la membrane de cette derniere ait fusionnee avec la membrane 
presynaptique. C’est un processus calcium dependant. 

e) La synapse electrique 

C’est une connexion entre deux cellules excitables par I’intermediaire de jonctions lacunaires. 

6) Les fibres nerveuses myelinisees et amyeliques 

a) Les fibres nerveuses amyeliniques 

On ne les trouve que dans le SNP : c’est la cellule de Schwann qui englobe plusieurs axones. 
Ces fibres vehiculent les sensations de douleur ; ce sont des fibres a conduction lente. 


b) Les fibres nerveuses myelinisees 


Au niveau du SNP, la cellule de Schwann enroule sa membrane autour de I’axone au cours 
du developpement pour former la gaine de myeline. Presence de noeuds de Ranvier qui sont 
des interruptions regulieres et espacees de la gaine le long de I’axone qui permettent 
d’augmenter la vitesse de conduction. 

Au niveau du SNC, il y a des oligodendrocytes qui sont des cellules de la nevroglie qui 
myelinise plusieurs axones a la fois. De plus, il y a des noeuds de Ranvier. 

7) Les nerfs 

Les nerfs sont des faisceaux d’ axones maintenus ensemble par un tissu conjonctif. 

• Epinevre = gaine de tissu conjonctif qui entoure un nerf doimee. 

• Perinere = gaine de tissu conjonctif qui entoure un faisceau de fibres nerveuses 

• Endonevre = gaine de tissu conjonctif qui entoure et separe chaque fibre nerveuse. 

8) Les cellules gliales 

Ce sont des cellules specialisees qui servent de support aux neurones. 

a) Les astrocytes 

Ce sont des cellules de la nevroglie en forme d’etoile dont certaines prolongements se 
terminent autour des vaisseaux sanguins cerebraux pour constituer I’un des elements de la 
barriere hemato-encephaliqne. Il existe aussi des astrocytes fibreux dans la substance 
blanche qui ont un role de reparation. 

b) La microglie 

Ce sont des macrophages specialises qui degradent des produits issus de lesions cerebrales. 

c) Les cellules ependymaires 

Elies correspondent a un epithelium simple cubique cilie. 

VIII) LES CAPILLAIRES SANGUIN ET LYMPHATIQUE 

1) Les trois types de capillaires sanguins 

• Continu : cellules endotheliales jointives qui reposent sur une lame basale. 

• Fenetre : pores dans la membrane endotheliale mais lame basale continue. 

• Discontinu : les cellules endotheliales ne sont pas jointives et la lame basale est 
discontinue ou absente. 

2) Le capillaire lymphatique 

Petit vaisseau dont I’endothelium est tres mince et ne repose pas sur une lame basale : il 
draine le liquide interstitiel. Il permet une veritable filtration du plasma sanguin qui prend le 
nom de lymph e. 


Histologic 


^Generalite sur le sang : 

Le sang est constitue de cellules ou elements figures qui sont en suspension dans un liquide : 
le plasma et 1’ ensemble est eontenu dans le systeme eirculatoire et le sang eoule de fa 9 on 
unidireetionnelle. Le volume de ee tissu liquidien est de 70mL par kg de poids eorporel ehez 
I’adulte homme, moins ehez la femme (68). Si le sang est retire du systeme eireulatoire il 
eoagule et les elements figures vont etre pris en masse dans un coagulum et de ee eoagulum 
sort un liquide elair, e’est le serum qui est 1’ equivalent du plasma - faeteurs de la eoagulation. 
Pour analyser les elements figures du sang, il faut effeetuer un prelevement sur 
antieoagulant : on utilise classiquement I’EDTA, I’heparinate de lithium et le eitrate de 
sodium. Si on laisse decanter le sang on va avoir les elements qui vont se deposer, eeux ei 
representent environ 45% du volume to tale, e’est un eulot qui est rouge ou on mettra en 
evidenee les erythroeytes rouges. Entre le plasma et ee eulot il y a une zone blanehatre dans 
laquelle il y a les leueoeytes ou globules blanes qui fait moins de 1% et au dessus le plasma 
qui fait environ 55%. Ea separation est explique par la densite et 1’ agglutination des eellules. 
Ee plasma fait partit du eompartiment extraeellulaire, on pent le retrouver dans le seeteur 
vaseulaire mais aussi dans le seeteur interstitiel par exemple au niveau des tissus, eeei peut 
etre favorise par une extravasation. Ee volume plasmatique est de 45mE/kg, il est eonstitue 
d’eau, d’albumine a 60g/E, de proteines de la eoagulation, des eomposes organiques 
(hormones), des inorganiques tel que des eations (sodium a 141mmol/E), des anions eomme 
le ehlore a 103 mmol/E. Du fait de la eoneentration en proteine il y a une pression oneotique 
importante done tendanee a la retention d’eau dans le seeteur vaseulaire. Dans le plasma il y a 
le systeme du eomplement qui est un ensemble d’une 20ene de proteines seriques dont le role 
globale est de eontroler les phenomenes inflammatoires, par exemple s’il y a un proeessus 
infeetieux par un mieroorganisme eertaines proteines du eomplement peuvent aller se fixer 
sur lui et vont ainsi faeiliter la phagoeytose par les maerophages ou polynueleaires 
neutrophiles et ee phenomene s’appel I’opsonisation. Dans le plasma on peut identifier 
d’autres types proteiques : les eytokines qui sont des mediateurs qui ont eomme role la 
eommunieation intereellulaire et ees eytokines ont un role fondamental dans la regulation et 
1’ adaptation de la reponse immunitaire. On peut mettre en evidenee les eytokines dans le sang 
et au niveau tissulaire, elles sont impliques dans la regulation du systeme immunitaire et dans 
les phenomenes inflammatoires, de reparations tissulaires. Chaque eytokine peut etre produite 
par differents types de eellules et une eellule peut donner differents types de eytokines. Une 
meme aetivite biologique peut etre induite par plusieurs eytokines differentes done il existe 
des phenomenes de redondanee et de pleiotropie. Ees eytokines exereent leurs aetions de 
differentes fa 9 ons : soit la eytokine est synthetise mais n’est pas expulse hors de la eellule et 
le reeepteur est intraeytoplasmique et a ee moment la on a une regulation dite « intraerine ». 

Si la eytokine est expulse hors de la eellule et qu’elle aetive la eellule elle meme par exemple 
des lymphoeytes T qui seeretent de I’interleukine 2 vont avoir une autostimulation : e’est une 
regulation « autoerine ». Si 2 eellules eote a eote et qu’il y a eommunieation entre les deux 
e’est une eommunieation « juxtaerine ». Si la eellule est a distanee mais toujours dans le 
meme tissu, meme organe e’est une eommunieation « paracrine ». Ea eytokine peut etre 
seerete et passer dans le torrent eireulatoire et va agir sur un organe a distanee e’est un mode 
de eommunieation endoerine. 

Il y a 5 sous types de eytokines : 

- Pro inflammatoire : dont le ehef de fil est I’interleukine 1. 

- Chimiokine : role d’attirer differents types eellulaires. Se earaeterisent en 4 sous families en 
fonetion du nombre de radieaux eysteines, de nombres de ponts dissulfures et de la presenee 
ou non d’aeides amines entre les radieaux eysteines. Elles interviennent dans le phenomene 
inflammatoire, la proliferation eellulaire, I’angiogenese et I’hematopoiese. Eorsqu’il y a un 
gradient de ehimiokine par exemple lors d’un proeessus infeetieux au niveau d’un tissu, ees 
ehimiokines sont seeretes loealement, diffusent au niveau du tissu, passer la barriere des 
eellules endotheliales et les elements eireulants qui auront un role a jouer au niveau de ee tissu 
infeete vont adherer a 1’ endothelium, s’aetiver, augmenter leurs eapaeites d’adhesion et 
ensuite migrer pour aller exereer leurs aetions au niveau du tissu lese. 



- Cytokines antiviral : La famille des interferons, la superfamille des TGF beta (transforming 
growth factor), les facteurs de croissance on il y a le EGF (epidermal). 

Pour mettre en evidence les elements figures du sang, on va utilise la coloration de MGG et 
pour les cellules epitheliales c’est la coloration de papanicolaou. Pour etudier les cellules il 
faut realiser un frottis avec une goutte de sang sur une lame et il y aura 3 zones : une ou les 
elements seront un peu deformes, c’est le fond de la lame, une zone ou les elements sont 
encore trop dense au niveau de la zone intermediaire ou les elements ont conserves leurs 
aspects. Une fois que le frottis est sec on va depose la solution de May Grunwald qui est une 
solution d’ cosine et de bleu de methylene dilue dans une solution d’alcool methylique. 

Ensuite on rajoute de I’eau distille puis on lave le frottis et on plonge la lame dans un bain de 
Giemsa qui est un derive d’eosine et de I’asure 1 et de I’asure 2 de violet de methylene. Ne 
pas retenir les constituants de la solution de MGG. 

^Les erythrocytes : 

Sont les cellules les plus simples de I’organisme. Ce sont des elements anuclees, leurs 
fonctions est de transporter I’oxygene, le C02 ; ces erythrocytes sont constitues d’un cytosol 
siege de I’activite metabolique qui a pour role de maintenir I’integrite membranaire et la 
fonction oxyphorique de I’hemoglobine c’est a dire la capacite pour I’hemoglobine de se fixer 
a I’oxygene et de liberer cet 02 au niveau tissulaire. 

-Morphologic : A I’etat frais le globule rouge en contraste de phase apparait comme un 
disque biconcave. Au bout de quelques dizaines de minute le globule rouge se balonnise et se 
herisse de specules si le prelevement n’a pas ete effectue sur anticoagulant (sinon il conserve 
sa morphologic). De fa9on spontanee la coloration des globules rouges est jaunatre par contre 
apres coloration au MGG le globule rouge prends une coloration rose du fait de 1’ acidophilic 
du cytoplasme. 

-Valeurs : Diametre de 7,2 a 8,3 micro metre et 2,1 micro metre d’epaisseur. Ees globules 
rouges sont une aide lorsqu’on a pas de microscope specialise pour avoir une idee de la taille 
des cellules malignes done on va voir si la cellule correspond a 1,2 ou 3 GR. 

-Mesures : 

L’hematocrite est le volume occupe par les hematics par rapport au sang totale. Si le sang est 
mis sur anticoagulant et sedimente ou on pent centrifuger pour avoir la proportion de cet 
hematocrite. C’est 47 + ou - 7% chez I’homme et 45 + ou - 5% chez la femme. 

Pour I’hemoglobine on utilise la solution de Drabkin qui transforme I’hemoglobine en cyan 
methemoglobine et qui est un compose stable. Ees normales : 140 a 170g/E chez I’homme et 
120 a 160 chez femme. E’important c’est qu’on ne parle d’anemie que par rapport a la 
concentration de I’hemoglobine et pas par rapport au nombre de globules rouges. 

Le nombre de globules rouges chez I’homme adulte est de 4,6 a 6,2 tera/ E et 4,2 a 5,4 
tera/E chez la femme. Si on a une augmentation du nombre de globules rouges on parle de 
polyglobulie. 

Le taux globulaire moyen ou hemoglobine corpusculaire moyen est le rapport du taux 
d’hemoglobine au nombre de globules rouges. La normale est de 25 a 32 pico gramme. 

Le volume globulaire moyen est le rapport de I’hematocrite au nombre de globules rouges. 
La normale est de 85 a 98 fento litres. Si le volume est inferieur a la normale c’est une 
microcytose (exemple dans certaines pathologies de I’hemoglobine) ; si il y a augmentation 
du volume c’est une macrocytose (quand trouble de la synthese d’ADN au niveau de la lignee 
erythroblastique a I’origine des cas frequents de macrocytose). 

La concentration corpusculaire hemoglobinique moyenne CCHM : est le rapport du taux 
d’hemoglobine a I’hematocrite. Normale : 32, 37%. Valeur qui sert a evaluer les 
performances de I’automate mais elle pent diminue en cas d’hypochromie sauf s’il y a une 
macrocytose associee. 

-Variations physiologiques : 

Chez le nouveau ne il y a une polyglobulie et une macrocytose physiologiques. Ensuite il n’y 
a pas de difference entre les 2 sexes jusqu’a la puberte puis ce sont les androgenes qui font la 
difference. 

Lors de la grossesse il pent y avoir une pseudo anemic avec un volume de plasma qui 
augmente plus vite que celui du nombre de globules rouges. 



La vie en altitude superieur a 3000m pendant 1 moi peut induire une polyglobulie et une 
augmentation de la concentration en hemoglobine du fait du stimulus hypoxique qui induira 
une synthese accrue d’erythropoietine qui est une cytokine qui agit principalement sur la 
lignee erythroblastique et stimulera la production de globules rouges. 

La race noire a une concentration en hemoglobine legerement inferieur a la race blanche, de 
I’ordre de 0,8 a Ig/dL. 

- Structure chimique du globule rouge : II y a une faible teneur en eau : 60% alors que 
I’hepatocyte contient 75% d’eau et on a une concentration en hemoglobine qui est a saturation 
(importante) ce qui fait que lorsqu’il y a des hemoglobines instables celles ci ont tendance a 
precipiter spontanement. La concentration en proteine importante a tendance a attirer I’eau a 
I’interieur du globule rouge done il faut des pompes a sodium pour refouler I’eau hors de la 
cellule. II existe un equilibre fm avec les ions calcium et magnesium car ces deux ions 
agissent sur la deformabilite de la membrane cytoplasmique du globule rouge et un exces de 
calcium engendre une rigidite membranaire et bien souvent les globules rouges ne pourront 
plus passer dans les capillaires de petits diametres et on aura une lyse, destruction 
intravasculaire. 

-Capacite enzymatique et metabolique : Le globule rouge ne contient plus de noyau. II n’a 
plus de capacite de regenerer les enzymes et le globule rouge tire son energie essentiellement 
de la glycolyse anaerobic, c’est la voie de Henden Meieroff pour 90% de I’energie du GR. 

II y a generation de NADPH et d’ATP. II existe une voie : le shunt des pentoses qui 
participera a la reconstitution du NADPH. Ces deux voies sont regules au niveau du 
diphosphoglycerate, en effet le 2,3 DPG qui va etre synthetises a I’issu de ces deux voies va 
exercer un retrocontrole negatif sur deux etapes : celle de la phosphofructokinase et celle de 
r exokinase. Ce 2,3 DPG favorisera le maintient d’une concentration d’ADP importante dans 
la cellule et de NAD ou de NADP. Le NADPH et le NADH interviennent dans la lutte contre 
la methemoglobinisation : en effet I’oxygene a de fa9on permanente tendance a oxyder 
rhemoglobine Fe2+ en hemoglobine Fe3+ qui est impropre au transport de I’oxygene. 

D’autre part I’ATP est important, les pompes ATPase qui transportent les cations sont dans le 
maintient de I’integrite des membranes. Le 2,3 DPG a pour role de moduler I’affmite de 
I’hemoglobine pour I’oxygene et il se fixe sur la chaine beta de I’hemoglobine. II maintient 
I’hemoglobine dans une forme deoxygene. 

-La membrane du globule rouge : Il y a cette bicouche lipidique avec 60% de 
phospholipides, 30% de lipides neutres et 10% de glycolipides. 

Au niveau des phospholipides on a une repartition asymetrique entre feuillet externe et 
interne : sur le feuillet externe on retrouve 80% des sphingomyelines et des lecithine. Sur le 
feuillet interne on retrouve la totalite des phosphatidyl serines qui sont importantes pour la 
mise en evidence du processus apoptotique = suicide cellulaire, en effet lors de ce phenomene 
les phosphatidyl serine qui sont sur le feuillet interne sont exprimes sur le feuillet externe et 
ceci permettra la detection des cellules apoptotiques au sein des cellules vivantes avec une 
proteine qui va specifiquement se fixer sur les Pser, un exemple est I’annexine 5. 

Dans la bicouche lipidique on retrouve des proteines membranaires qui representent 50% du 
poids des membranes et celles ci sont caracterises en fonction de leurs migrations 
electrophoretiques. Les proteines de la membrane sont dit intrinseques quand elles traversent 
de part et d’autres la bicouche lipidique, c’est la proteine correspondante a la bande 3 et les 
glycophorines C. Les glycophorines portent sur le versant extra membranaire des 
determinants glucidiques a I’origine des groupes sanguins. 

-Cytosquelette en dessous de la membrane : capacite de deformation du globule rouge. Ce 
cytosquelette est un reseau proteique d’aspect fibreux. En ME il a un aspect grillage et on met 
en evidence des filaments, des noeuds. Il est constitue de filaments de spectrine, d’actine. 

Ea spectrine est un heterodimere fibrillaire : 2 chaines / alpha et beta et il y a une extremite 
cephalique et caudal. 

E’actine erythrocytaire fait partie des actines beta qui sont capables de se polymeriser, cette 
polymerisation est regit par la proteine 4,9 ou dematine. Il existe d’autres molecules 
participant a ces regulations comme la tropomoduline, la tropomyosine et I’adducine. 

Ees articulations entre les differentes proteines : spectrine, actine interagissent a travers la 
proteine 4,1 et ce sont des interactions dites horizontales. Par contre les interactions avec les 



proteines structurales comme la bande 3 par I’intermediaire de I’ankyrine ou 1’ interaction 
entre la spectrine, I’actine et la glycophorine se fait par I’intermediaire de la proteine 4,1, ce 
sont des interactions verticales. 

- structure de I’hemoglobine : Les hemoglobines humaines sont tetrameriques, 4 chaines 
polypeptidiques de globines identiques deux a deux et chaque chaine de globine porte un 
heme qui est le site actif de liaison avec I’oxygene. Le type de chaine de globine determine le 
type de globine. L’hemoglobine majoritaire chez I’homme c’est 2 chaines ubiquitaires alpha : 
alpha 2 beta 2 est I’hemoglobine de type A. Alpha 2 delta 2 est I’hemoglobine A2 qui est 
minoritaire. L’hemoglobine foetale est constitue de deux chaines alpha et deux chaines 
gamma, cette hemoglobine foetale est cherche a mettre en evidence lorsqu’il y a 
accouchement : une femme qui est rhesus negatif et qui met au monde un enfant rhesus 
positif S’il y a passage d’hemoglobine foetale au niveau de la mere il faut le savoir car il y a 
possibilite d’alloimmunisation c’est a dire que la mere synthetise anticorps dirige contre 
rhesus et lors d’une prochaine grossesse si le 2®“® enfant est a nouveau rhesus positif les 
Immunoglobulines IgG passent la barriere et lors de la deuxieme grossesse ces 
immunoglobulines vont detruire les hematics qui sont rhesus positif 

Au premier jour de vie intra uteraux il n’y a pas de chaine ubiquitaire mais des chaines teta et 
epsilon. 

- structure primaire : la chaine alpha comporte 141 AA, 146 pour la beta. 

- structure secondaire : les acides amines sont enroules en spirales autour d’un axe done 
constitue une helice alpha. 

- structure tertiaire : c’est la plicature de cette spirale alpha qui permet la constitution d’une 
zone ou on aura le site actif : I’heme pour la fixation de I’oxygene. 

- structure quaternaire : Association des 4 molecules de globines. Il existe entre les 
heterodimeres alpha 1 et beta 1 des liaisons qui sont nombreuses et etroites alors qu’ entre les 
heterodimeres alpha 1 et beta 2 on aura des liaisons moins nombreuses, moins rigides et qui 
permettront des changements de conformation spatiale dont les glissements de chaines de 
globines les unes par rapport aux autres pour faciliter faeces de I’oxygene au site heminique. 

La forme oxygene est dite relache et la forme contrainte qui a une faible affmite pour 
I’oxygene. L’heme qui se fixe sur chaque molecule de globine est un heterocycle 
tetrapyrolique, les noyaux pyrrols sont relies entre eux pas des radicaux et le fer en position 
central est relie au noyau pyrol par I’intermediaire d’une molecule d’azote. Il reste deux 
valences libres : une pour la chaine de globine et une pour I’oxygene. 

-Origine des erythrocytes : Les elements sont issues de la moelle osseuse hematopoietique 
Durant les premiers jours de vie intra vasculaire ils contiennent encore de I’ARNr qui peut 
etre mis en evidence par le bleu de cresyl brillant ou le bleu de methylene qui sont des 
colorants pour mettre en evidence les filaments fins a I’interieur des hematics, ces elements 
qui contiennent de I’ARNr sont denommes « reticulocytes » qui representent 1% des 
hematics. Leur concentration est de 20 a 120 giga /L. Leur interet : Suite a une hemorragie il 
va y avoir adaptation des volumes et le patient va s’ adapter en synthetisant beaucoup plus de 
globules rouges, si le nombre de reticulocytes augmentent c’est qu’il y a une bonne 
adaptation, s’il n’y a pas d’ augmentation c’est qu’il y a un probleme au niveau de la moelle 
osseuse hematopoietique. Apres 24 heures de vie, ces ARNr ne sont plus mis en evidence. 
Proprietes des erythrocytes : grande plasticite puisque les globules rouges peuvent passer 
dans les capillaires inferieurs a leurs tallies, les GR ont une tendance a I’agregation, peuvent 
former des rouleaux et ceci est favorise par les concentrations elevees de fibrinogene. Les GR 
ont egalement tendance a agglutination en presence d’ anticorps, agglutination finalise par une 
lyse cellulaire des GR. On utilise cette propriete pour determiner les groupes sanguins et dans 
certaines pathologies il peut y avoir des auto anticorps diriges contre certaines parties du GR 
et a ce moment c’est une agglutination qui a tendance a la destruction intravasculaire. 
Fonction des globules rouges : Le transport d’oxygene et du gaz carbonique. 

Destinee : L’erythrocyte possede un stock de proteine qu’il ne peut pas renouvele car pas de 
noyau, plus de ribosomes. La derivee est done limite a 120 jours. Durant cette periode de vie 
les capacites du globules rouges diminuent c’est a dire capacite de deformation qui va 
diminuer, 1’ affmite pour I’oxygene va aussi diminuer. Au bout de 120 jours ces elements 



seront detruits par les macrophages majoritairement au niveau de la moelle osseuse 
hematopoietique et de fa 9 on minoritaire au niveau splenique. Le fer sera reeyele. 

Morphologies : 

-Les inelusions exogenes sont essentiellement le paludisme et a I’interieur du globule rouge 
on met en evidenee apres eoloration au MGG un anneau bleute avee une ponetuation de juif et 
eeei se voit dans le cadre d’une infeetion a plasmodium falciparum qui est un des principaux 
agents du paludisme. 

-Les inelusions endogenes sont le reflet de troubles de la synthese de la bgnee 
erythroblastique : 

1- la premiere est eelle des retieuloeytes qui est physiologique mais on pent aussi mettre en 
evidenee des hematies qui sont ponetuees, mise en evidenee de grains de eouleur brun 
ehamois apres eoloration au MGG et eeei traduit un trouble de la synthese de I’heme, 

2- on pent mettre en evidenee les eorps de Jolly et les anneaux de Cabote. Les eorps de Jolly 
sont des ponetuations rouges vifs au MGG et ils sont eonstitues d’aeide deoxyribonueleique. 
Les anneaux de Cabots sont des filaments fins disposes en 8 au centre de I’hematie, ils sont 
eolores en rouge et ils representent des reliquats de la membrane nucleaire. Ces deux 
inelusions representent des troubles de la maturation erythroblastique. 

3- les granulations siderotiques (du fer) qu’on peut vob de fa 9 on physiologique dans 3/5% des 
hematies, e’est du fer de reserve non heminique non inelus dans la eonstitution de I’heme et 
on le mets en evidenee generalement grace a la coloration de Peris done on met en evidence 
des grains de eouleur bleu. S’il y a augmentation de la quantite de fer dans les globules 
rouges, il y a perturbation de la synthese de I’hemoglobine. 

4- Corps de Heinz qui ne sont pas mis en evidenee par le MGG mais par eolorant vitaux : bleu 
de methylene et ees eorps de Heinz representent la preeipitation des hemoglobines 
instables/pathologiques et on verra ees preeipitations en dessous de la membrane 
eytoplasmique. 

Leucocytes : 

Ce sont les globules blanes. Le ehef de fil est le polynueleaire neutrophile. On distingue 5 
types de leueocytes : 

1- Le polynueleaire neutrophile 

Morphologic apres eoloration au MGG : Cellule de table petite de 12 miero metre de 
diametre. Son noyau a une ehromatine eondensee en motte, noyau segmente generalement en 
2 a 5 lobes, lobes relies entre eux par des ponts de ehromatine. On peut voir des 
hyposegmentations du noyau dans le eadre de proeessus infeetieux ou I’organisme a besoin de 
repondre tres rapidement et done va synthetise de nouveaux polynueleaires neutrophiles et a 
ee moment la I’etape de maturation avee la segmentation du noyau ne sera pas effeetue done 
sera mise en eireulation elements dont maturation pas eompletement fmit mais ee sont des 
elements fonetionnelles dans la majorite. 

Le eytoplasme est de eouleur beige rose. On met en evidenee 2 types de granulations : 

- Granulations tres fines rouges vifs qui sont des granulations dites azurophiles. 

- Granulations speeifique de la bgnee polynueleaire neutrophile, ee sont des granulations qui 
apparaissent marron beige ou brun ehamois. 

En faite il existe 5 types de granulations identifiables bioehimiquement : 

- granulations azurophiles de eouleur rouge qui eontiennent des peroxydases (eomme la 
hyeloperoxydase), ee sont des granulations primaires et on en individualise 2 sous types : 
eebes qui eontiennent ou pas de defensine qui est une moleeule qui a une aetivite 
antibaeterienne. 

- granulations peroxydase negative : Il y a 2 sous types : les granulations speeifiques de la 
bgnee qui sont de eouleur brun ehamois qui eontiennent de la laetoferrine, du lysozyme ; les 
granulations qui eontiennent de la gelatinase qui est importante pour la migration des 
polynueleaires neutrophiles ear ebe permettra la digestion de la basale sur laquebe repose les 
eebules endotheliales pour que le polynueleaire quitte le torrent cireulatoire pour alter au 
niveau tissulaire. 

-La 5®“® granulation est represente par une vesieule dite seeretoire qui eontient un eluster de 
differenciation CD. 

Pour ees 5 sous types, les vitesses d’exoeytoses de ees granulations sont differentes. 



Proprietes : II est bien represente a 1 ,5 a 7 giga /L. Les poly nucleaires neutrophiles se 
repartissent en 2 compartiments : circulatoire et un poule de cellule de margination qui sont 
accoles aux cellules endotheliales et qui pourront etre mobiliser tres rapidement avec 
r adrenaline lors d’un effort physique important. La duree de vie intravasculaire est de 24 
heures ensuite ils passent dans les tissus ou ils vivent aussi 24 heures puis ils sont elimines 
dans les secretions. En dessous de 1,5 giga/L c’est une neutropenic. En dessous de 0,5 giga/E 
on parle d’ agranulocytose qui se voit souvent chez des patients avec traitements anticancereux 
car ces anticancereux ne sont pas specifiques des cellules malignes mais ont une action 
general sur les cellules qui ont des capacites de renouvellement rapide done les cellules 
digestives, les cellules de la moelle osseuse hematoietique. Eorsqu’il y a une chimiotherapie il 
y a risque d’ agranulocytose done ce sont des patients qui ont la premiere ligne de defense qui 
est constitue par les polynucleaires neutrophiles qui est supprimee et le risque infectieux est 
tres augmente et s’il y a infection le risque de mortalite est important. 

Ee polynucleaire neutrophile a une capacite de mobilisation importante de I’ordre de 20 micro 
metres par minute. Ee deplacement se fait general ement au hasard sauf s’il existe un gradient 
de concentration en chimiokine et a ce moment la on aura une migration qui va etre orientee. 
De fa9on spontanee, les polynucleaires neutrophiles peuvent rouler sur les cellules 
endotheliales lors de phenomenes de marginalisation. S’il y a un gradient de chimiokine 
locale avec activation de cellules endotheliales, il va y avoir un recrutement c’est a dire que le 
polynucleaire va reste un peu plus au contact de ces cellules endotheliales. Il va y avoir 
activation d’un certain nombre de molecules qui vont augmenter I’adherence et ensuite 
ouverture des cellules endotheliales pour permettre le passage des polynucleaires 
neutrophiles, destruction de la basale et migration des polynucleaires au niveau tissulaire ou il 
exerce son action. 

- Action : Destruction des microorganismes au niveau tissulaire, il y a eu chimiotactisme = 
recrutement de ces polynucleaires. Il y a adherence entre polynucleaire neutrophile et la 
bacterie, adherence favorisee par la presence d’ anticorps, certaines molecules du 
complement : c’est le phenomene d’opsonisation. Eorsqu’il y a un contact important il y a 
activation membranaire avec emission de pseudopodes qui fusionnent done il y a 
internalisation de la bacterie avec la constitution d’un phagosome puis il y a migration des 
granules du lysosome vers ce phagosome ce qui donnera un phagolysosome. Dans celui ci il y 
a abaissement du PH important ce qui permet d’activer le lysozyme et I’action de la 
lactoferrine qui a une activite antibacterienne. Ee plus important c’est la presence de 
myeloperoxydase dans ce lysosome et cette myeloperoxydase va permettre de coupler des 
radicaux halogenes (clore, iode) a des radicaux hydroxyles qui seront tres toxiques vis a vis 
des bacteries. E’activite de production de radicaux oxygenes est tres importante. Done la 
myeloperoxydase permet la production de radicaux oxygene, la superoxyde dismutase permet 
la transformation d’ anions superoxydes en eau oxygene qui est tres toxique pour la bacterie. 

2- Polynucleaire eosinophiles 

Moins representes que les neutrophiles. 

-Morphologie : Au niveau du noyau la chromatine est identique a celle du neutrophile c’est a 
dire en botte condensee. Dans le cytoplasme on met en evidence des granulations specifiques 
de lignee de couleur orangee apres coloration au MGG. C’est un element qui est un peu plus 
grand que le neutrophile car taille entre 12 et 17 micro metre. 

Il pent synthetise des mediateurs qui participent a des phenomenes inflammatoires et a des 
phenomenes antibacteriens, anti parasitaires, ce sont essentiellement des proteines cationiques 
qu’on retrouvera dans les granules specifiques et on pent mettre egalement en evidence des 
mediateurs phospholipidiques qui sont neoformes, des enzymes lysosomale telles que les 
collagenases, les catalases, histaminases, phospholipases. Une proteine particuliere : la 
lysophospholipase pent polymerise et constitue des formations cristallines : ce sont les 
cristaux de Charcot Eeyden de grandes tallies dans le cytoplasme qui ne sont pas entoures 
d’une membrane. On pent voir egalement ces formations cristalloides dans les produits de 
lavage bronchoalveolaire et done hors de la cellule. Cette lysophospholipase protegerait 
I’eosinophile de certaines agressions toxiques. Ee polynucleaire basophile est egalement 
capable de synthetiser cette lysophospholipase et de produire ces cristaux. 



Les proteines cationiques mis en evidence dans les granules specifiques vont apparaitre a un 
stade precoce du developpement. 

En ME : On peut objective dans cette grosse granulation orangee une inclusion cristalline et 
autour de cette inclusion une sorte de matrice qui est plus claire. L’affmite tinctorial des 
granules pour les colorants acides (eosine) est du a la richesse en proteine basique et c’est ce 
qui va donne a la cellule cette aspect orangee tres caracteristique. 

Le cristalloide central est constitue par la MBP (medio basique proteine), dans la matrice on 
va retrouve d’autres proteines cationiques comme I’ECP (eosinophile cationique proteine), 
I’EDN et I’EDX qui sont des neurotoxines. II est important de se souvenir que ces 3 proteines 
induisent une cytotoxicite (destruction des cellules agents infectieux) qui est oxygene 
independantes, ce ne sont pas des peroxydases 

On peut mettre en evidence dans les proteines cationiques I’EPO qui est une peroxydase 
specifique de 1’ eosinophile et cet EPO aura done une cytotoxicite oxygene dependante, elle 
permettra la constitution de radicaux oxygenes. Neanmoins la peroxydase eosinophile n’a pas 
ou peu la possibilite de coupler les radicaux oxygene aux radicaux halogenes done une 
capacite de cytotoxicite inferieur a celle du polynucleaire neutrophile. 

Ils ont un metabolisme basal et production de radicaux oxygenee superieur a celle du 
polynucleaire neutrophile. 

Ees eosinophiles sont capables de generer des mediateurs neoformes : des prostaglandines, 
certaines leucotrienes qui sont des mediateurs chimiotactiques et vasoactif qui peuvent induire 
un spasme au niveau vasculaire par contraction des cellules musculaires lisses. Ces 
leucotrienes participent a I’entretient du phenomene inflammatoire. 

- Donnees quantitatives : II existe un poule marginal et un pouls circulant. Ea concentration 
est < 0,5 giga/E. Si augmentation de cette concentration on va recherche certaines 
parasitoses ; les polynucleaires eosinophiles s’accumulent dans les tissus ou ils peuvent rester 
2/4 jours. Ils ont un temps de circulation comme le neutrophile de 24 heures. 

E’eosinophile porte des recepteurs, par exemple il peut reagir par eosinophile chemo atractant 
factor qui est secrete par le polynucleaire basophile. II peut reagir a certaines interleukines 
mais egalement a certaines leucotrienes, il a une capacite de phagocytose moins importante 
que celle des neutrophiles. En effet les recepteurs pour certaines fractions du complement ont 
une affmite moins importante. Il y a egalement des recepteurs pour les fragments EC des 
immunoglobulines qui ont aussi une affmite moins grande. E’ action bactericide est moins 
importante que celle du neutrophile. 

Une fonction principale est la defense antiparasitaire : il induit au niveau des lymphocytes T 
la secretion de I’eosinophile stimulating promotor (ESP) qui va specifiquement aller stimuler 
au niveau de la Moelle osseuse hematopoietique la lignee eosinophile done augmentation de 
leurs concentrations. D’un autre cote le parasite stimule la production de plasmocytes qui sont 
des cellules derivant des lymphocytes B et qui sont capables de generer des anticorps. En 
fmalite le parasite est reconvert d’ anticorps qui seront reconnu par le polynucleaire 
eosinophile done destruction du parasite soit par phagocytose soit contact proche et liberation 
locale extra cellulaire des enzymes detruisant le parasite done processus inflammatoire plus 
important que si internalisation + destruction. 

E’eosinophile intervient par liberation de cytokine pro inflammatoire telle I’interleukine 1 ou 
6 et il faut considere cette cellule comme immunocompetente du fait de ces produits de 
secretions. 

3-Polynucleaire basophile 

Encore moins represente que I’eosinophile. 

Il est bien identifiable, c’est une cellule de petite taille qui contient dans le cytoplasme des 
granulations apparaissant de couleur noir apres coloration au MGG, elles sont tres abondantes 
et recouvre partiellement le noyau qui est peu ou pas segmente et qui a une chromatine dense. 
Ces elements sont issues de la moelle osseuse hematopoietique ou sont effectues leurs 
maturations, ceci en opposition aux mastocytes qui sont des elements qui leurs ressemblent 
mais dont la maturation est intra tissulaire. Ea duree de vie de ces elements dans le sang 
circulant est de quelques jours. Ea concentration sanguine est de < 0,1 giga/E. 



Les mediateurs : dans les granulations specifiques on retrouve 1 ’histamine, des elastases, des 
leucotrienes, la MBP (medio basique proteine de I’eosinophile). 

Dans les granulations non specifiques il y a des phosphatases acides. 

Les recepteurs qui sont importants au niveau du basophile : recepteurs pour le fragment FC 
des Ig de type E, G, pour I’interleukine 2 et pour le Stemcell factor (SCF) qui intervient dans 
la maturation de ces elements. 

-Proprietes : Hypersensibilite. Lorsqu’un patient est pique au foie par des guepes, il va avoir 
production d’immunoglobuline E et lors d’un deuxieme contact avec les allergenes, les IgE 
qui vont se fixer sur les basophiles vont etre pontes par I’allergene et en presence de calcium 
on va avob liberation des mediateurs. Ces mediateurs vont agir sur le muscle lisse, les glandes 
(glande a mucus), la microcirculation, les mediateurs favorisent le recrutement local des 
polynucleaires eosinophiles (car celui ci possede recepteur pour eosinophile chemoatractant 
factor synthetise par basophile). 

Quand il y a action de ces mediateurs : il y a vasodilatation et au niveau de la 
microcirculation le passage de plasma du secteur vasculaire vers tissulaire. Il y a 
bronchoconstriction c’est a dire diminution du calibre des voies aeriennes et en meme temps il 
y a augmentation de secretion du mucus done les patients vont avoir difficultes respiratoires. 
S’il y a vasodilatation avec extravasation du plasma vers secteur interstitielle ces gens vont 
avoir une tension arterielle qui va chuter. En fait ces patients sont extremement sensibles et 
doivent avoir sur eux des corticoides si ils sont piques et dans certains cas si ce patient se fait 
pique au niveau des voies aeriennes superieurs, le pronostic vitale pent etre en jeux. 

Done cet element est essentiel a I’hypersensibilite immediate lorsqu’il y a synthese d’lg E. 


Mastocyte 

Ce sont le corollaire tissulaire du polynucleaire basophile. Il intervient dans I’hypersensibilite 
immediate comme le basophile. 

-Morphologic : Apres MGG, il est caracterise par des granulations meta chromatiques qui 
apparaissent de couleur noire, ces granulations recouvrent partiellement le noyau, elles ont un 
contenu heterogene : un materiel amorphe ou granulaire. 

2 types de mastocytes chez I’homme : C’est une distinction biochimique en fonction du 
contenu en protease. 

- Ees mastocytes qui contiennent la tryptase ne sont pas mis en evidence au niveau de la peau 
par contre les mastocytes qui ont un equipement enzymatique en tryptase et en kimase 
peuvent etre mis en evidence au niveau cutane et ces mastocytes sont bien representes au 
niveau de la sous muqueuse intestinale. Ce mastocyte avec cet equipement en tryptase et 
kimase n’est pas mis en evidence au niveau des parois alveolaire alors que celui qui est 
seulement tryptase peut y etre mis en evidence. Ea morphologic des granules est variable en 
fonction de I’equipement biochimique. Retenir les criteres differentielles principaux entre ces 
deux types de mastocytes. 

Ces 2 types de mastocytes interviennent dans I’hypersensibilite immediate. En effet les deux 
sont capables de se degranuler suite a un pontage des immunoglobulines E ; ils vont liberes 
des mediateurs qui sont soit preformes comme I’histamine, I’heparine, les proteases mais 
egalement des mediateurs qui peuvent ebe neosynthetises : lipidique qui derivent de I’acide 
arachidonique comme certaines prostaglandines. C’est I’ensemble de ces mediateurs qui vont 
induire la reaction d’hypersensibilite immediate. 

On met en evidence sur la surface du mastocyte des recepteurs pour des molecules 
d’adhesion, et une densite de recepteur pour le stemcelf factor qui est beaucoup plus 
importante par rapport au basophile. 

La maturation de ces mastocytes s’effectue dans le tissu ou il va exercer sa fonction et non 
au niveau de la moelle osseuse hematopoietique sauf si sa destinee est d’y rester. Done les 
elements qui vont passer dans le sang sont immatures, ce sont des precurseurs engages dans 
une voie de differenciation. Ea maturation de ces mastocytes dure 2/3 mois dans le tissu final 
et c’est en fonction de I’environnement cytokinique qu’on va avoir I’un des deux types de 



mastocytes : celui qui est tryptase ou kimase et tryptase positif et la c’est I’interleukine 4 qui 
intervient pour la differenciation vers un mastocyte tryptase et kimase positif. Le stemcelf 
factor peut etre secrete par les fibroblastes ou les cellules endotheliales. 

Le thrombocyte = plaquette. 

Ces elements circulants sont bien representes : 150 a 400 giga/L. Ils interviennent 
essentiellement dans I’hemostase primaire. Ce sont des particules anucleees de 2 a 4 micro 
metre de diametre. Apres MGG on distingue 2 zones : une zone centrale = le granulomere qui 
sont des ponctuations rouges violaces et une zone peripherique plus claire denomme le 
hyalomere. 

La membrane plaquettaire a une structure classique : bicouche phospholipidique neanmoins 
sur le versant externe il existe un environnement que I’on denomme atmosphere peri 
plaquettaire et c’est cette zone qui est capable d’absorber des facteurs de la coagulation done 
les plaquettes interviennent non seulement dans Themostase primaire mais aussi dans la 
coagulation. Sous la couche phospholipidique on peut mettre en evidence des micro filaments 
constitues de proteines contractiles telles que la trombostenine. Ceci lors de la contraction de 
la plaquette permettra remission de pseudopodes, la creation de canalicules et ceci permettra 
r expulsion des granulations. II y a 2 types de granules : 

- granules alpha : Contiennent le fibrinogene, L’antigene lie au facteur 8 de la coagulation, la 
beta tromboglobuline, le facteur 4 plaquettaire, la fibronectine. 

- granules denses : contiennent du calcium, la serotonine, ATP, ADP. 

Ces plaquettes sont bien representes au niveau circulant, il existe aussi un poule stocke au 
niveau de la rate et qui correspond a 1/3 de Tensemble des plaquettes. 

La duree de vie est de 8 a 10 jours et leur volume est de 8 a 1 1 fento litre. 

Remarque : Suite a un traumatisme, des patients peuvent etre splenectomises done ils 
n’auront plus de possibilite de stocker des plaquettes au niveau de la rate et ce sont des 
patients qui auront des chiffres systematiquement superieur a 450 giga/L sans pour autant 
qu’il y ait risque de thrombose particulier. A Tinverse des gens qui presentent un 
hypersplenisme (grosse rate) : par exemple un alcoolique ancien qui a developpe au niveau 
hepatique une cirrhose hepatique, la consequence est une hypertension portale done mise en 
charge de tons les vaisseaux d’amont et done il y a en consequence une rate qui augmente de 
volume. La consequence de cette augmentation de volume c’est que le stockage des 
plaquettes est augmente et ce sont des gens qui auront systematiquement une thrombopenie, 
c’est a dire nombre de plaquettes circulantes legerement diminue. Souvent en meme temps il 
existe un stockage des polynucleaires neutrophiles au niveau de la rate done egalement une 
neutropenic. 

- Proprietes : Elies interviennent dans Themostase primaire et dans la coagulation qui peut 
arriver apres Themostase primaire. Cette hemostase primaire va survenir par exemple lors de 
lesions de petits vaisseaux et ceci va aboutir a la constitution d’un thrombus plaquettaire qui 
va obturer les vaisseaux et ensuite il y aura une reparation tissulaire. 

Chronologiquement : 

1- Lesion vasculaire : Quand il y a lesion vasculaire il va y avoir perte de cellules 
endotheliales, T endothelium est dechire et on va avoir une exposition du sous endothelium, 
des fibres de collagenes au torrent circulatoire. 

2- Reaction vasculaire : C’est une vasoconstriction et done il y a une baisse de la pression 
locale et une baisse de la vitesse de defilement des elements et notamment des plaquettes. 

Ceci va permettre de realiser la etape qui est la phase d’: 

3- Adhesion : En effet si les plaquettes passent tres rapidement au niveau de la lesion elles ne 
peuvent pas adherer au sous endotheliale done lors de la phase d’ adhesion on va avoir des 
plaquettes qui vont adherer au sous endothelium par Tintermediaire du facteur de Vim Brant 
qui reconnait la glycoproteine IB (GPIB) des plaquettes. Une fois que la plaquette est ponte 
au sous endothelium, il y a : 

4- Activation des plaquettes done il y a dans un premier temps un changement 
morphologique de la plaquette, elle va devenir spherique, elle va emettre des pseudopodes, il 
va y avoir des invaginations et il y a la reaction de liberation de contenu granulaire : TADP va 
etre important pour activer encore plus ces plaquettes, le calcium va permettre le pontage 
entre les plaquettes ainsi que le fibrinogene. 



Dans les plaquettes il y a une synthese de prostaglandines : a partir de I’acide arachidonique il 
y a constitution d’endoperoxyde grace a une enzyme la cyclo oxygenase et dans les plaquettes 
ces endoperoxydes sont transformes en thromboxane A2 et cette molecule est un puissant 
vasoconstricteur et c’est un inducteur de I’agregation. 

Au niveau de la cellule endotheliale il y a synthese d’endoperoxyde a partir de I’acide 
arachidonique mais on aura pas de TXA2 mais il y a synthese de la PGI2 (prostaglandine) qui 
est un agent vasodilatateur et anti agregant. 

D’un point de vue physio logique, quand pas de lesion vasculaire la cellule endotheliale 
produit un facteur vasodilatateur et un facteur antiagregant. Lorsqu’il y a atteinte de 
r endothelium, de fa 9 on locale il y a diminution de la concentration de ce facteur antiagregant. 
Du fait de 1’ activation des plaquettes qui auront etes pontes au sous endothelium par 
I’intermediaire du facteur de Von Vimbrant une augmentation et liberation de TXA2 qui va 
favoriser I’agregation plaquettaire. D’autre part la plaquette est egalement le support d’une 
activite pro coagulante et le facteur plaquettaire 3 est exprime a la surface de ces plaquettes et 
il va etre le support de la coagulation endogene. 

5- Phase d’agregation des plaquettes : Elle est realise par le fibrinogene qui va ponter les 
plaquettes et reconnait un heterodimere glycoproteique : la glycoproteine 2B3A et ce pontage 
ne pent etre realise qu’en presence de calcium. Get agregat plaquettaire est realise dans 
rapidement en 2 a 3 minutes et il va etre consolide par la formation de fibrine qui est la 
fmalite de la coagulation. 

La coagulation intervient de fa 9 on synergique avec I’hemostase primaire. D’autre part ces 
plaquettes possedent a leur surface des recepteurs pour le fragment FC des immunoglobulines 
G, E et elles peuvent induire une degranulations done il faut considerer les plaquettes comme 
des elements intervenant dans I’immunite. 

^1 Element circulant et son corollaire tissulaire : Systeme des phagocytes mononuclees. 

Il y a 3 compartiments : un medullaire ou on retrouve les precurseurs, un compartiment 
sanguin ou on retrouve les monocytes et lorsque les monocytes migrent au niveau tissulaire 
on a un 3®“® compartiments et la les monocytes sont denommes macrophage. Lorsqu’on parle 
de phagocyte mononuclee on exclus de ce systeme les cellules de Langherans, les cellules 
dendritiques bien que ces elements interviennent comme les monocytes et macrophages dans 
r expression des antigenes pour induire une reponse immunitaire. Il faut bien faire cette 
distinction entre cellules presentatrices d’ antigene : Monocyte, macrophage, cellule 
dendritique d’origine myeloi'de alors que lorsqu’on passe du systeme des phagocytes 
mononuclees on exclus les cellules dendritiques, cellules de Langherans puisque les 
precurseurs ne sont pas communs avec ceux des monocytes. 

En MO du monocyte : Fait 10 a 18 micro metre de diametre. Le cytoplasme a des contours 
irreguliers, il est de couleur bleu gris (bleu orage). Dans ce cytoplasme on pent voir des 
granulations azurophiles done qui apparaissent de couleur rouge au MGG, ces granulations 
sont relativement fines. Le noyau est en position central, le plus souvent il a un aspect 
polymorphe voir en fer a cheval. La chromatine presente un aspect peigne, assez fine mais pas 
autant que les precurseurs comme myeloblaste. Les caracteres nucleaires sont important pour 
differencier ces monocytes de grands lymphocytes. La presence de quelques vacuoles intra 
cytoplasmiques peut permettre la differenciation entre monocyte et un grand lymphocyte bien 
que les vacuoles intracytoplasmique soient le plus souvent vue sur les macrophages. 

En ME : On met en evidence de nombreux lysosomes qui correspondent aux granulations 
azurophiles. 2 types de granulations : 

1- Contient principalement des myeloperoxydases, des phosphatases acides. 

2- Qui en est depourvues et qui a differents types d’ antigenes et marqueurs de membrane. 

On peut voir des expansions cytoplasmique : des pseudopodes qui permettront 1’ ingestion de 
particules etrangeres. 

-Caracteristiques cytochimiques des monocytes : On peut mettre en evidence les 
peroxydases (myeloperoxydases) comme dans les polynucleaires neutrophiles mais la reaction 
est mo ins intense. On peut mettre en evidence une activite esterasique, c’est la reaction des 
Naphtol ASD acetate qui dans la lignee monocytaire est inhibe par le fluorure de sodium alors 
que cette reaction n’est pas inhibe par le fluorure de sodium dans le polynucleaire neutrophile. 



A quoi sert cette distinction : Lorsqu’un patient se presente avec une leucemie aigue et si les 
cellules sont tres peu differencies et qu’on a du mal a dire si c’est une leucemie aigue 
myeloblastique, monoblastique ; on va s’aider de ces reactions cytochimiques pour savoir si 
les elements immatures circulants de ce patient appartiennent a la lignee myeloi'de ou a la 
ligne monocytaire. Ca aide a classifier le type de leucemie aigue mais des fois on arrive pas a 
parfaitement identifier ces elements immatures et on s’aide des antigenes de membrane, des 
clusters de differenciations (CD) et cette detection des antigenes de membrane est assure par 
une technique : la cytometric en flux. 

-Donnees quantitatives : Les monocytes ont un poule marginale et un poule circulant dans le 
rapport Y 4 pour cellules marginees (accolees aux cellules endotheliales), % d’elements 
circulants. La demi vie dans le sang est de 8 heures et le nombre totale de monocyte circulant 
est 0,2 a 1 giga/L. Le monocyte reste 8 heures dans le sang, le quitte pour aller dans differents 
tissus ou ils vont devenir des macrophages et on pent avoir plusieurs types de macrophages : 
des non specialises ou des specialisees qui ont une morphologic particuliere par rapport au 
tissu qu’ils ont colonise. 

En MO : les macrophages sont des elements de grandes tallies : 20 a 80 micro metre de 
diametre. Ils peuvent presenter un ou plusieurs noyaux avec une chromatine fine, on pent voir 
un nucleole par ce que ce sont des elements actifs done ont une morphologic de cellules 
activees. Le cytoplasme a un contour qui est irregulier, on met en evidence de nombreux 
signes de phagocytose : des vacuoles intracytoplasmique de differentes tallies, des inclusions 
intra cytoplasmiques, des depots pigmentes. Par exemple un patient chez qui on va chercher 
une hemorragie meningee done la presence de sang dans le liquide cephalo rachidien, le 
patient ne s’ est pas presente tout de suite aux urgences et on veut savoir s’il y a eu hemorragie 
meningee et on demande la recherche de syderophages qui sont des macrophages qui ont 
phagocytes du fer de globules rouges et pour mettre en evidence ce syderophage on utilise la 
coloration de Perns qui met en evidence le fer dans les macrophages. Pour qu’il y ait 
phagocytose des globules rouges il faut qu’il y ait eu degradation des globules rouges a 
I’interieur du macrophage. 

Certain macrophage porte le nom d’histiocyte, ce sont les macrophages qui ne sont pas 
specialises, on les rencontre dans le tissu conjonctif (de soutient des muqueuses par exemple) 
par contre au niveau hepatique les macrophages ont le nom de cellules de Kupfer, ce sont des 
macrophages qui vont stocker du fer entre autre. Au niveau du poumon on met en evidence 
des macrophages alveolaires qui ont de nombreuses vacuoles cytoplasmique, des expansions 
cytoplasmiques importantes alors que dans les sereuses (plevre, peritoine), les macrophages 
ont plutot un aspect ovoi'de, les expansions cytoplasmiques sont peu nombreuses et les 
vacuoles peu presentes. 

Attention : On decrit un macrophage comme presentant un « aspect » dendritique, ce ne sont 
pas des cellules dendritiques mais I’aspect est dendritique du fait des expansions 
cytoplasmiques. 

En ME : les expansions nombreuses, I’appareil vacuolaire tres developpe. D’un point de vue 
cytochimique on retrouve les myeloperoxydases, les esterases. D’un point de vue immuno 
cytochimique qui est commun au monocyte et macrophage, on pent mettre en evidence des 
produits de synthese comme le lysozyme qui est une enzyme qui est capable de lyser les 
parois bacteriennes, c’est egalement un element important si un patient a une leucemie aigue, 
qu’on veut savoir si c’est plutot une atteinte de la lignee myeloi'de ou monocytaire on 
cherchera a faire un dosage de ce lysozyme. D’ autre part dans les monocytes/ macrophages on 
pent mettre en evidence I’alpha 1 antitrypsine, I’alpha 1 anti chimotrypsine qui sont des 
proteines inhibitrices de proteases. 

Les monocytes/macrophages ont des antigenes de differenciation au niveau de la surface 
membranaire : Ils possedent des recepteurs pour les fragments FC des Ig, des recepteurs pour 
des fragments du complement, 9 a intervient dans le phenomene d’opsonisation. A la surface 
de ces cellules on met en evidence les molecules de classe II du complexe majeur 
d’histocompatibilite (CMH). Ces molecules de classe II sont indispensables a la presentation 
des antigenes aux lymphocytes T. 

-Role du monocyte/macrophage dans Fimmunite : C’est une cellule effectrice de 
I’immunite. Elle peut detruire les cellules tumorales par la secretion de derives oxygenes. 



secretion de TNF alpha. Ces macrophages peuvent detruire des agents infectieux : on pent 
avoir une destruction intracellulaire apres phagocytose ou extra cellulaire si phagocytose pas 
possible parce que I’agent a une taille trop importante. Si il y a phagocytose, qu’il y ait 
activation des lysozymes ou des peroxydases il faut un abaissement de PH a I’interieur du 
phagosome qui va devenir un phagolyzosome apres fusion phagosome et lysosome. Les 
macrophages sont tres sensibles a 1’ interferon gamma qui declenche le metabolisme oxydatif, 
interferon qui peut etre secrete par les fibroblastes du tissu conjonctif et par les lymphocytes 
T. Par exemple sur schema : Un macrophage va presenter a un lymphocyte T un antigene 
qu’il aura fa^onner, qu’il exprima en association avec les molecules de classe II du CMH, il 
va y avoir stimulation du lymphocyte T avec du TNF alpha par exemple. Le lymphocyte T va 
reagir, va s’ auto stimule en secretant de I’interleukine 2 et en meme temps il secrete le 
recepteur pour I’interleukine 2 done c’est une boucle de regulation autocrine. Le lymphocyte 
T va secrete de 1’ interferon gamma qui va stimuler le macrophage et sur les deux types 
cellulaires, si au depart il y avait simplement presentation de I’antigene en association avec la 
molecule classe II, on va avoir expression de molecules dites de co stimulation ce qui renforce 
le contact entre les deux types cellulaires et done la reaction immunitaire. 

Les cellules dendritiques 

Elies sont composes des cellules de Langherans, des cellules inter digitees, des cellules 
voilees retrouvees dans les canaux lymphatiques, les cellules interstitielles dendritiques mis 
en evidence dans certains organes. On exclus de ces cellules dendritiques d’origine myeloi'de 
les cellules folliculaires dendritiques que Ton retrouvera dans les follicules lymphoi'des car 
ces cellules dendritiques folliculaires ont une origine mesenchymateuse et d’autre part on 
exclu egalement les cellules dendritiques thymique (du Thymus) qui ont une origine 
lymphoi'de. 

Ces cellules dendritiques d’origine myeloi'de ont des caracteres en communs : La potentialite 
d’incorporer I’antigene et de I’exprimer a la surface de la cellule, la capacite de migrer 
selectivement a travers des tissus. La capacite d’interagir et de stimuler la reponse de type T. 
C’est done surtout une definition fonctionnelle. 

En MO : la morphologic (phenotype) est variable en fonction de leur localisation. 

-la cellule de Langherans retrouvee au niveau de I’epiderme a un noyau plurilobe. Dans le 
cytoplasme on met en evidence des granulations eosinophiles dites de « Birbeck ». Ces 
cellules ne contiennent pas de melanosomes bien qu’etant dans I’epiderme. 

-Les cellules dendritiques du derme : ont un noyau encoche, chromatine fine, les limites 
cytoplasmiques sont mal defmies. 

En ME : 

-la cellule de Langherans presente peu d’organites intracellulaires. Ca permet de montrer que 
ces granules de Birbeck sont constitues de I’accolement de membranes entre lesquelles on a 
des particules opaques aux electrons. 

-la cellule dendritique du derme : possede les caracteristiques d’une cellule 
metaboliquement plus active avec un equipement de synthese plus developpe (REG, appareil 
de golgi, mitochondries) et elles ne contiennent pas de granules de Birbeck. 

Dans ces cellules dendritiques on ne met pas en evidence de myeloperoxydases, on retrouvera 
des esterases non specifiques, de la phosphatase acide. E’expression de molecules de surface 
est variable en fonction de la localisation : 

- dans la cellule de Laugheraus les molecules HEA classe II sont peu exprimes alors qu’elles 
ne sont plus dans les cellules dendritiques du derme ou cellules inter digitees 
Ees cadherines sont des molecules a role dans I’adhesion cellulaires, sont fortement exprimes 
dans la cellule de Eangherans et moins dans les cellules dendritiques du derme ou les cellules 
inter digitees Ceci s’explique par le fait qu’on a dans la MOH les precurseurs des cellules 
dendritiques qui passent dans le sang, aller au niveau du derme et ensuite cette cellule 
dendritique du derme va gagner I’epiderme pour devenir une cellule de Eangherans. A un 
moment elle va etre au contact avec un antigene : il va y avoir une reaction inflammatoire 
locale et la cellule de Eangherans va capturer I’antigene, quitter I’epiderme et pour le quitter il 
faut qu’il y ait diminution de I’adhesion cellulaire done diminution de I’expression des 
cadherines. Ea cellule de Eangherans va venir dans le derme, c’est une cellule qui sera plus 



active car va devoir degrader, fa9onner 1’ antigene pour pouvoir apres le presenter aux 
lymphocytes T. Dans le derme, la cellule dendritique du derme va quitter le derme par les 
vaisseaux lymphatiques et ensuite elle va aller au niveau du ganglion ou dans un premier 
temps cette cellule dendritique porte le nom de cellules voilees parce que les expansions 
cytoplasmique sont tres nombreuses et lorsque cette cellule va penetrer le parenchyme 
ganglionnaire elle va devenir une cellule interdigitee et c’est la que Ton a la plus forte 
expression de molecule de classe II du CMH parce que c’est au niveau du ganglion qui 
correspond au territoire cutane que Ton va avoir la presentation de I’antigene au lymphocyte 
T. Cette systematisation est importante a retenir. 

Les cellules de Langherans, cellules dendritiques derivent d’une cellule souche mais il n’y a 
pas de precurseurs communs avec la lignee des monocytes done elements bien distincts. 

Lymphocytes. 

2 types : les petits et les grands. C’est une distinction morphologique et le plus interessant 
c’est I’approche immunologique. 

- Petit lymphocyte : 7/8 micro metre de diametre. Le noyau occupe la quasi totalite de la 
cellule se qu’on traduit par un rapport N/P eleve. Le noyau est rond, la chromatine est dense et 
en MO on ne met pas en evidence de nucleole. Le cytoplasme est reduit a un fm liseret. 

- Grand lymphocyte : 9 a 15 micro metre de diametre. Le noyau a une chromatine un peu 
moins condense, le cytoplasme est pale, peu basophile et parfois on pent voir quelques 
granulations azurophiles. 

En ME : On met en evidence un petit nucleole a peine dessine. II y a peu d’organite 
intracytoplasmique done le petit ou grand lymphocytes sont des cellules au repos. 

-Quantitatif : 1 a 4 giga/L. <lgiga c’est une lymphopenie. >4giga c’est une lymphocytose. 
D’un point de vue fonctionnel on distingue 2 populations : les lymphocytes B et T. 

- Les lymphocytes B interviennent dans I’immunite humorale essentiellement done medie par 
les anticorps. 

- Les lymphocytes T interviennent dans I’immunite a mediation cellulaire bien que dans la 
mediation humorale ils soient necessaires a la bonne synthese des anticorps. 

- Lymphocytes Nul : Certains se nomment « NK » pour natural Killer. Ces elements sont 
capables de tuer des cellules independamment du CMH. 

- Les lymphocytes B representent 20% des lymphocytes du sang. On pent mettre en evidence 
a leur surface des Ig. Lorsque ce sont des LB nai'f qui n’ont pas etes en contact avec des 
antigenes on met en evidence des IgM, des IgD. On a des Ig kappa ou lambda (1/3) et on a 
une preference pour le type kappa a 2/3. 

Classiquement pour les lymphocytes B ils portent a leur membrane des CD 19, 20, ce sont des 
molecules dites pan B c’est a dire qu’ils vont marques tous les LB. On retrouve egalement les 
molecules de classe II du CMH a leur surface. Ces LB ont leur origine dans la MOH ou ils 
effectuent toutes leurs etapes de maturation et les elements qui sortent de la MOH sont des 
elements matures mais qui n’ont pas etes en contact avec des antigenes done ce sont des LB 
nai'fs. Certains LB immatures peuvent presenter le CD 10. Pourquoi chercher ces antigenes de 
differenciation ? Par exemple une leucemie aigue lymphoblastique qui atteint les LB va 
exprime souvent le CD 10, le patient est trader, il va etre en remission, il va y avoir disparition 
des cellules leucemiques et dans le sang il n’y a pas de cellules exprimant le CD 10 de fa9on 
physiologique. Si on suit les cellules du patient et qu’on voit reapparaitre le CD 10, si a 
I’hemogramme on pense qu’il y a rien, avec les techniques de cytometrie en flux on pent 
analyser de grand nombre de cellules (plus que sur un frottis sanguin), si on voit reapparaitre 
le CD 10 c’est que le patient est en train de rechuter. 

Les lymphocytes B lorsqu’il y a un stimulus antigenique peuvent changer de morphologie. 

Sur ce schema on a la cellule souche au niveau de la MOH, le precurseur B, le LB, un contact 
avec I’antigene et le LB pent devenir une cellule centroblastique que I’on retrouvera dans les 
follicules lymphoi'des, c’est une cellule tres basophile avec chromatine fine done morphologie 
active, des nucleoles en position peripherique proche de la membrane nucleaire. Ce 
centroblaste pent devenir le centrocyte = cellule morphologiquement moins active et on ne 
voit plus le nucleole mais elle est caracterisee par une encoche nucleaire et ce centrocyte pent 
donne soit des lymphocytes B memo ires soit des plasmocytes a 1’ origine de la synthese 
d’anticorps. D’autre part le lymphocyte active apres stimulation antigenique peut donner une 



cellule immoblastique qui est de grande taille, tres basophile, un rapport N/P moyen et la 
caracteristique c’est qu’on volt un gros nucleole en position centrale. Cet immunoblaste pent 
donner un plasmocyte. 

- Les lymphocytes T : representent 75% des Lymphocytes circulants. On ne trouvera pas d’lg 
a leur surface, on va retrouver par exemple le CD2 qui est la premiere molecule decrite sur les 
lymphocytes T qui est un recepteur pour les globules rouges de mouton. Le CDS est 
importante, c’est un antigene porte sur tous les lymphocytes T et ce CDS est associe au TCR 
qui est le recepteur pour les antigenes qui vont etre presentes aux L T. Done une cellule 
presentatrice d’ antigene va exprime a sa surface un antigene qui est fa9onne en association 
avec les molecules de classe II du CMH et le lymphocyte T reconnait cet antigene a travers ce 
recepteur TCR qui est couple au CDS. 

L’origine des LT : On a une cellule souche au niveau de la MOH qui va donne des 
precurseurs T qui vont quitter la MOH pour aller au niveau du thymus qui est un organe 
impaire en position mediane dans la partie antero superieur du mediastin et c’est dans ce 
thymus que les Lymphocytes T vont effectuer leur maturation et leur education. Les 
lymphocytes T doivent acquerir la capacite de reconnaitre des antigenes en association avec 
les molecules classe II du CMH done il faut qu’ils aient une certaine affmite pour les 
complexes antigenes molecule classe II. Le deuxieme point c’est que les lymphocytes T ne 
doivent pas reconnaitre les antigenes du soi. Dans le thymus il y a des cellules epitheliales qui 
vont exprimer Tantigene du soi et si les lymphocytes T reconnaissent les antigenes du soi il y 
a une maladie auto-immune et une destruction de certain tissu par notre propre LT done il faut 
que les LT qui reconnaissent Tantigene du soi soient detruits et en faite au niveau du thymus 
ne sont pas delivres de signaux de survie a ces lymphocytes T done a ce moment la ils 
meurent d’apoptose et sont phagocytes par les macrophages du thymus done une maturation 
et une education. Les LT qui sortent du thymus sont CDS et ils sont soit CD4 soit CDS. Apres 
un contact antigenique les LT vont se transformer en immunoblaste et rien ne distingue 
morphologiquement T immunoblaste type B ou T. L’ immunoblaste T induit la reponse 
immunitaire et pent evoluer et donner un lymphocyte T memoire. Il y a 3 categories de 
Lymphocytes T : 

- LT cytotoxique : Avec les lymphocytes B representent les cellules effectrices car peuvent 
aller detruire directement une cellule. 

- LT auxiliaire et supresseur : sont des cellules regulatrices du systeme immunitaire. 

Les LT cytotoxiques sont essentiellement representes par les lymphocytes CDS +, ils vont 
reconnaitre un antigene etranger en association avec les molecules de classe I du CMH, par 
exemple une cellule tumorale qui va synthetise des antigenes anormaux mais etant donne que 
c’est une cellule qui derive d’une cellule normale elle va continue d’exprimer les molecules 
de classe I qui sont exprimes par la majorite des cellules de notre organisme. A ce moment la 
le lymphocyte T cytotoxique peut aller exercer sa fonction et detruire les cellules tumorales. 

Si par exemple la cellule tumorale n’exprime plus les molecules de classe I, a ce moment la il 
y a un echappement immunitaire, le lymphocyte T cytotoxique n’est plus capable d’aller 
detruire les cellules tumorales parce qu’il n’y a plus d’ expression de Tantigene en association 
avec les molecules de classe I et c’est un des moyens pour une tumeur de continuer de croitre. 
On peut avoir des CD4 qui exercent une action cytotoxique mais elle n’est pas directe mais va 
s’exercer a travers d’action de cytokines. 

Les lymphocytes T auxiliaires sont les T4 majoritairement, ils vont induire et amplifier la 
reponse immunitaire par Tintermediaire des interleukines (exemple : la lymphocyte B qui est 
stimule par le macrophage qui va synthetise de Tinterleukine 2 qui va Tauto stimuler par voie 
autocrine). 

Les lymphocytes T supresseur sont representes par les CDS et ils vont representer la boucle 
de regulation negative pour eviter Temballement du phenomene. 

Les lymphocytes nul : NK (ni T ni B) pour etre actif necessitent de Tinterleukine 2 et ces LK 
en present d’I12 vont donner des cellules LAK pour lymph okin activated killer, cellule LAK 
qui vont pouvoir detruire des cibles qui sont depourvues de molecules de classe I du CMH 
mais qui sont recouvertes d’anticorps et on parlera d’une cytotoxicite anti body dependant 
done une cytotoxicite qui depends des anticorps. 



Le tissu lymphoi'de : organisation dans I’espace de ces cellules lymphoi'des 
-Role principal : proteger Torganisme centre les substances etrangeres et centre les cellules 
abherentes cemme les cellules tumerales, ce tissu lympheide est ferme par des erganes 
cemme le thymus, la rate, les gangliens, les amygdales, la meelle esseuse hematepeietique et 
en cemprends egalement les lymphecytes du sang circulant, ceux de la lymphe, les amas de 
lymphecytes qu’en retreuve dans le tissu cenjenctif par exemple ceux qu’en retreuve au 
niveau de la muqueuse digestive eu respirateire. 

-Histologic : On oppose deux structures. 

1- Un organe lymphoepiteliale, e’est le thymus dans lequel les cellules epitheliales vont 
constituer un reseau de mailles entre lesquelles on va avoir les cellules lymphoides 

2- Organes lymphohistiocytaires : ou les cellules lymphoides sont dispersees sur une trame 
de cellules conjonctives macrophagique avec des fibres de reticulines ; e’est le cas de la rate, 
des ganglions. 

Au niveau des tissu lymphoides on a un contingent de cellules lymphoides qui est fixe au 
niveau des organes et un contingent de cellules circulantes qui vont transporter 1 ’ information. 
Sur le plan fonctionnel, on distingue : 

-les organes lymphoides centraux dans lesquels on met le thymus, la moelle osseuse 
hematopoietique 

-les organes lymphoides peripheriques ou il y a des elements qui seront differencies (LB et 
LT), e’est la rate, les ganglions, les formations lymphoides associees aux muqueuses qui sont 
denommees MALT (mucosae associated lymphoi'de tissu). 

Dans les organes lympho'ides peripheriques on distingue deux zones : les zones thymo 
independantes ou on met en evidence des lymphocytes B et les zones thymo dependantes ou 
on va retrouve essentiellement des lymphocytes T. 

-schema : On voit les canaux lymphatiques afferents, on distingue globalement deux zones : 
dans la zone corticale on pent voir des structures a aspect ovoides, ce sont des follicules 
lymphoides qui sont des zones thymo independantes ou on retrouve des lymphocytes B. On 
distingue les follicules lymphoides primaires ou il n’y a pas eu de stimulation antigenique et a 
ce moment la ce follicule lymphoide est constitue simplement par des petits lymphocytes qui 
sont tres serres les uns contre les autres done un amas tres dense, uniforme. 

S’il y a stimulation antigenique on pent distinguer 2 grandes zones : 

- une zone peripherique qui est dense ou on va retrouver egalement des petits lymphocytes, 
e’est la zone du manteau. Les petits lymphocytes presents dans ce manteau sont soit des 
lymphocytes B na'if soit des LB memoires. 

- une zone centrale denommee centre germinatif dans lequel on distingue 2 zones : une zone 
sombre et une zone plus claire. Dans la zone sombre on retrouve les centroblastes done il y a 
eu suite a la stimulation antigenique une proliferation des LB qui dans un premier temps est 
polyclonal e/ pas tres bien orientee par rapport au stimulus antigenique et ensuite e’est une 
proliferation qui devient plus monoclonale/ plus oriente par rapport a 1 ’ antigene contre lequel 
I’organisme doit se defendre done ces centroblastes deviennent des centrocytes, soit on a des 
centrocytes interessant pour lutter contre 1 ’ antigene et a ce moment on leur delivre un signal 
de survie soit ils ne sont pas interessant : pas de signal de survie et les centrocytes degenerent 
et sont detruits par phagocytose. 

Adressage de la migration des lymphocytes 
Le systeme immunitaire exerce fonction de defense par rapport aux agents infectieux, par 
rapport aux cellules qui degenerent, aux cellules tumorales, une fonction de surveillance et 
une mission de combat. Pour la fonction de surveillance il faut des cellules patrouilleuses, des 
eellules sentinelles et celles ci sont representes par les cellules dendritiques et certains 
lymphocytes T. Ces cellules vont apporter I’information et a ce moment la le systeme 
immunitaire une foie alerte va pouvoir mettre en place les combattants pour eliminer I’intru, 
les combattants etant les LT cytotoxique et les LB. 

Les eellules de Langherans quittent I’epiderme parce qu’il y a baisse de Texpression des 
cadherines, un contexte inflammatoire local et e’est le TNF alpha qui va favoriser la 
modification de Texpression des molecules de surface et 9 a e’est la migration des cellules de 
Langherans. On va avoir au niveau des canaux lymphatiques afferents les cellules 



dendritiques qui vont devenir cellules voilees et lorsqu’elles penetrent dans le parenchyme 
ganglionnaire ces cellules deviennent les cellules inter digitees et entrent en contact avec les 
lymphocytes T qui permettront ensuite 1’ expansion de la reaction humorale qui sera 
developpe dans les follicules lymphoi'des secondaires. 

Au niveau du tissu lympho'ide il y a un contingent de cellules fixes et un contingent de 
cellules circulantes ; pour que les cellules circulent il faut des structures particulieres : ce sont 
des veinules a haut endothelium done cellules non pavimenteuses (comme capillaire) mais 
cellules cubiques et ces cellules vont exprimer certaines integrines qui seront reconnues par 
differents types de lymphocytes. Retenir qu’en fonction des organes, les veinules a haut 
endothelium n’ont pas la meme expression d’integrine, en fonction egalement de la reaction 
inflammatoire locale et e’est ce qui va permettre le recrutement au niveau tissulaire de 
leucocytes et de certains lymphocytes. 

Au niveau des organes lymphoides, 90% des lymphocytes entrent dans ces organes par 
I’intermediaire de ces veinules a haut endothelium et 10 % vont entrer par I’intermediaire des 
vaisseaux lymphatiques. Ceci va permettre pour les lymphocytes naifs d’effectuer une 
circulation entre les differents organes lymphoides, pour les combattants : les lymphocytes 
effecteurs d’aller des organes lymphoides secondaires ou ils ont etes prepares vers les tissu 
peripheriques ou ils devront exercer leur mission de combat. Ces veinules a haut endothelium 
pour les lymphocytes memoires 9 a permet une circulation permanente de ces lymphocytes au 
niveau des peripheriques dans les organes lymphoides secondaires et ceci est important pour 
le cas ou il y aurait un deuxieme contact antigenique, avoir une reaction qui soit beaucoup 
plus rapide. 


Exemple pour la migration des cellules dans un tissu et 1’ importance des cytokines : Dans le 
cas du thymus les cellules pre T viennent dans le thymus au niveau de la junction cortico 
medullaire, en effet dans cette organe on distingue une cortical et une medullaire Les elements 
vont ensuite migrer dans la partie la plus exteme sous capsulaire et ensuite en fonction de la 
maturation, de la differenciation on va avoir une migration inversee qui va se faire de la 
Peripherie vers la jonction cortico medullaire. En faite a chaque fois qu’il y a une etape de 
maturation, le lymphocyte T va acquerir de nouveaux recepteurs pour les cytokines : les 
chimiokines et e’est 1 ’ acquisition de ces recepteurs qui fait que le lymphocyte va pouvoir se 
deplacer vers une autre zone tissulaire et a nouveau progresser dans sa differenciation et son 
education. Dans le thymus on va done distinguer plusieurs zones d’un point de vue 
fonctionnelle et ces zones correspondent a des concentrations en chimiokine differentes. Dans 
chaque etape de maturation correspond 1 ’ expression de recepteurs differents pour les 
chimiokines. Dans la moelle osseuse hematopoietique on retrouvera le meme precede avec 
des concentrations locales en chimiokines variables, des chimiokines differentes qui feront 
que I’endroit a une migration des cellules. Cette MOH est un tissu specialisee. 

La moelle osseuse hematopoietique 

C’est un tissu specialise dont la fonction principale est I’hematopoiese. C’est I’ensemble des 
phenomenes qui vont permettre le remplacement continue des cellules sanguines. C’est un 
processus complexe soumis a une regulation qui aboutira a la genese de cellules matures 
adaptees a nos besoin (physiologique ou physiopathologique comme infection). 

- Anatomie : La MOH est contenu dans les cavites osseuses qui sont determinees par des 
travees qui vont permettre de determiner, d’identifier des logettes qui vont communiquer entre 
elles et dans ces logettes il y a la MOH. Cette MOH est richement vascularise. Elle contient 
du tissu graisseux en quantite variable et plus on avance dans la vie plus la quantite de tissu 
graisseux sera importante. 

De la naissance jusqu’a 4 ans, la totalite des cavites osseuses est remplit par de la MOH active 
dite « rouge ». 

A partir de 4 ans on a une involution adipeuse qui se fait d’abord au niveau de la medullaire et 
done la moelle osseuse rouge est remplacee par de la moelle osseuse inactive dite « jaune ». 



A I’age adulte on retrouve la MOH essentiellement dans les os plats on les extremites des os 
longs. Pour les os plats le manubrium sternal ou on effectue les ponctions medullaires done le 
myelogramme. On retrouve la MOH au niveau des cotes, des os de la voute du crane, des os 
iliaques et les os iliaques sont un des sites privilegies pour faire le myelogramme et les 
biopsies osteomedulaires, et les extremites des os long. 

Ce tissu a un poids total entre 1,6 et 3kg chez I’adulte. 

- Embryologie : L’ evolution se fait par plusieurs stades : 

Le premier stade est mesodermique : A partir de cellule mesenchymateuse venant du 
mesoderme on a apres stimulation par un facteur de croissance comme le VEGF d’une cellule 
avec de nombreuses potentialites denommees emangioblaste, celle ci deviendra une cellule 
intermediaire qui pourra donner les cellules souches hematopoietiques et des cellules 
endotheliales. Ceci explique que la premiere partie de cette hematopoiese chez I’embryon est 
d’abord intravasculaire. Ils constituent les ilots de Wolf Epander au 16®“® jour puis dans le sac 
vitelline au 22 ®“® jour et les cellules generees en intravasculaire sont essentiellement des 
erythroblastes done ce sont des elements nuclees. Ces erythroblastes sont de grande taille : 

250 fento litres et ils sont tres sensibles a I’erythropoietine (EPO). Cette hematopoiese 
primitive va diminuer vers la S5 et ensuite le relais va etre pris par une hematopoiese qui sera 
hepato-splenique essentiellement, cette phase sera majoritaire entre le 3®“® et le 6 ®“® mois de 
vie intra uteraux. A partir du 6 ®“® mois on a le debut d’une hematopoiese intra medullaire. 
Parfois on pent voir une hematopoiese au niveau des ganglions lymphatiques et 9 a s’arrete 
general ement juste apres la naissance. 

Eors de la phase hepato-splenique on a la production d’ elements de la lignee erythroblastique 
et des cellules granuleuses. On a pent de megacaryocytes. Par contre dans la phase medullaire 
on a la production des 3 lignees. 

Remarque : dans certaines circonstances pathologiques on pent avoir une insuffisance de 
production medullaire a Page adulte suite a des irradiations, chimiotherapie ou a des 
pathologies medullaires et parfois on voir done reapparaitre une hematopoiese hepatique voir 
splenique car il existe des cellules souches hematopoietiques circulantes et celles ci vont 
retrouver au niveau de ces organes un environnement cytokinique favorable a leur 
proliferation et leur differenciation et ceci a pour role de suppleer une hematopoiese 
deficiente, c’est ce qu’on appel la metaplasie myeloi'de (metaplasie = qui est la transformation 
d’une structure en une autre) done on va avoir une production d’ elements du sang au niveau 
hepatique ou splenique. Parfois il y a des sites hematopoiese extra medullaire anecdotique : il 
peut y en avoir au niveau de la thyroi'de. 

-Histologie : 

A) Le stroma 

Ee processus de multiplication et de differenciation des cellules sanguines se produit dans un 
tissu conjonctif specialise qui est a predominance cellulaire et dont 1 ’ architecture est favorable 
a la migration cellulaire et a la diffusion des produits chimiques comme les chimiokines. 
C’est un tissu conjonctif reticule : le meme que dans certaines formations lymphoi'des comme 
les ganglions lymphatiques. On retrouve une charpente, des cellules et une vascularisation 
importante. On met en place les differents elements de ce tissu specialise : 

Schema : Sur la partie du haut on a les travees osseuses qui defmissent des logettes qui 
communiquent entre elles. Sur la partie basse on a les travees osseuses et a I’interieur la 
MOH. On peut apercevoir des zones vides qui correspondent a du tissu graisseux et d’autres 
zones ou ce sont des capillaires sinusoi'des car en effet c’est un organe tres vascularise. Si on 
agrandit cette zone, on va avoir ceci : si on enleve la MOH il reste la charpente avec une 
vascularisation importante, une armature faite de fibres de reticulines, une substance 
fondamentale tres hydratee qui permet done les echanges. Comme on le voit sur le schema la 
vascularisation est bien representee, c’est la moitie du volume de 1’ organe. Ea vascularisation 
est assuree par des arteres penetrant I’os par le trou nourricier, elles donnent des ramifications 
centrales, peripheriques. Ces ramifications peripheriques peuvent entrer en contact avec les 
arterioles provenant du perioste. Ees capillaires vont se prolonger par des sinus veineux que 
I’on trouve contre I’endoste et ces sinus vont etre drainer par un sinus droit qui est lui meme 



draine par un sinus central qui est draine par des veinules puis une veine qui ressortira par le 
trou nourricier. 

II est important de noter que les cellules souches ou Stem Cell arrivent par le sinus droit 
proche du sinus central. Elies vont quitter le torrent circulatoire et la comme on a les cellules 
souches circulantes c’est la meme chose : il faut qu’elles reconnaissent I’expression de 
certaines molecules d’ adhesion sur les capillaires pour qu’elles puissent passer dans le tissu. 
Les cellules souches vont aller au niveau de I’endoste et c’est a ce niveau qu’on les met 
principalement en evidence. Ensuite, lorsqu’il y a differenciation, les cellules matures se 
dirigent vers le centre done c’est la meme migration qu’au niveau du thymus. Au niveau du 
thymus les cellules immatures penetraient cette organe au niveau de la jonction cortico 
medullaire, migraient en peripherie et quand il y avait differenciation revenaient vers la 
jonction cortico medullaire, la on a environ le meme schema ou les cellules souches abordent 
le tissu hematopoietique au niveau central, migrent vers I’endoste et lorsqu’il y a maturation il 
y a migration vers le centre de la cavite medullaire et ensuite ces elements matures pourront 
quitter la cavite. 

-Les cellules de la moelle osseuse et la matrice conjonctive : 

-Les fibroblastes dit reticulaires ou cellules etoilees parce que les expansions cytoplasmiques 
sont importantes, ce sont des grandes cellules. Dans le cytoplasme on retrouve des 
myofilaments done cellules a capacite contractile. Ces cellules sont reliees entre elles par des 
systemes type Gap jonction. Elles vont elaborer les fibres de reticulines retrouvees dans la 
charpente et 1’ important c’est que les fibroblastes entrent en contact avec les cellules souches 
hematopoietiques par I’intermediaire d’integrine et elles vont reguler la croissance de ces 
cellules souches par la secretion de facteurs de croissance. 

Les fibroblastes qui sont localises au contact des capillaires sinusoi'des sont denommees 
cellules adventicielles qui vont participer a la regulation du passage des elements de la MOH 
vers le torrent circulatoire. 

-Les adipocytes : sont des cellules de remplissage mais avec des caracteristiques particulieres 
par rapport aux autres adipocytes de I’organisme. La on a les adipocytes medullaires et les 
autres adipocytes blancs que I’on retrouve dans I’organisme de fa9on dissemines. La 
difference entre ces adipocytes medullaires et les autres c’est I’activite cytochimique avec 
I’expression d’esterases qui sont plus ou moins fluororesistantes : il n’y a pas d’esterase dans 
les adipocytes blancs dissemines et en plus lorsqu’il y a les butiratesterases, elles sont 
fluorolabiles. Ces adipocytes participent a la regulation de hematopoiese alors que les autres 
participent principalement a une homeostasie energetique. Les adipocytes medullaires ne sont 
pas sensibles a I’insuline qui sert pour le stockage alors que les adipocytes blancs dissemines 
sont tres sensibles a I’insuline. Ces adipocytes sont plus ou moins present en fonction de I’age 
de I’individu. Lorsqu’on effectue un myelogramme, c’est a dire une ponction au niveau de la 
MOH on pent mettre en evidence d’autres types cellulaires tels que les osteoblastes, les 
osteoclastes. 

-Innervation : Cette organe est innerve, les fibroblastes sont en relation avec les fibres 
nerveuses amyeliniques qu’ils entourent dans une gouttiere cytoplasmique et les stimulations 
nerveuses provoquent la contraction de ces fibroblastes qui sont par exemple au contact des 
capillaires sinusoi'des done ces elements peuvent se contracter et on aura une regulation de la 
migration des elements mature vers le torrent circulatoire. Done 1’ innervation de cet organe 
n’est pas qu’une action vasotrope mais aussi une action sur les capacites d’echanges du tissu 
vers le sang. 

- La barriere medullo-sanguine : elle est constitue par la paroi des capillaires sinuso'ides 
done les cellules endotheliales. Celles ci reposent sur une membrane basale qui est 
discontinue ici, qui est faite essentiellement de fibres de reticuline, parfois la basale est 
absente et a ce moment la on a les cellules endotheliales qui peuvent etre au contact des 
cellules adventicielles sans qu’il y ait de systemes de GAP jonction entre ces deux types 
cellulaires done simplement un contact mais pas de systeme de jonction. 


B) Les cellules bematopo'ietiques 



1) La lignee erythroblastique : est a Torigine des globules rouges. 

Caracteristiques : Au flir et a mesure qu’il y a maturation 11 y a synthese d’hemoglobine et 
densification du noyau. 

Morphologic : Quand on fait un myelogramme on peut voir les differentes etapes de 
maturation done les differents types cellulaires au cours de devolution qui sont disposes 
autour d’un macrophage, une cellule reticulaire, c’est ce qu’on denomme I’ilot 
erythroblastique. 

-Le l®’^ element identifiable morphologiquement, c’est le proerythroblaste : II a une taille 
moyenne, de 20 a 25 micro metres de diametre. La chromatine est fine. II y a 2 nucleoles. Le 
cytoplasme est tres basophile (bleu outre mer). Le cytoplasme ne contient pas de granulations. 
-Le proerythroblaste donne naissance a 2 erythroblastes basophiles qui est un element de 
plus petite taille, un noyau rond en position central, le cytoplasme toujours tres basophile mais 
la chromatine est un peu plus condense et on ne retrouve plus de nucleole. 

-Cette erythroblaste basophile donne naissance a 2 erythroblastes polychromatophiles. La 
taille diminue encore (9 a 12 micro metres de diametre). La chromatine se densifie : elle est 
en motte. Le cytoplasme se charge d’hemoglobine et il va prendre une couleur gris rose c’est 
pour 9a que cet element est dit « polychromatophile ». 

-Cet element se divise et donne 2 erythroblastes acidophiles qui sont dit « normoblastes » : 
la chromatine est tres dense. Le noyau est souvent en position excentre. Le cytoplasme est 
acidophile du fait de la presence d’une grosse concentration d’hemoglobine. A ce stade il y a : 
-Expulsion du noyau et dans le cytoplasme restant il y a quelques mitochondries, de I’ARNr 
mis en evidence par les colorations vitales done ici c’est le reticulocyte qui reste pendant 24 
heures dans la MOH puis passe dans le sang pendant 24 heures et deviendra ensuite un 
erythrocyte. 

-Ce schema montre qu’a partir d’un proerythroblaste on a 2 erythroblastes basophiles, une 
subdivision en erythroblaste polychromatophile et a partir du dernier stade acidophile on a 
plus de division et la on voit qu’a chaque fois il y a augmentation de la concentration 
d’hemoglobine. L’ensemble des phenomenes dure une semaine. L’erythrocyte restera 120 
jours dans le torrent circulatoire et quand il deviendra senescent il sera detruit en grande partie 
par les macrophages qui sont egalement presents dans la MOH. 

2) La lignee granuleuse 

Pour la lignee neutrophile, eosinophile et basophile, la differenciation dans une des voies 
(neutro, baso ou eosino) se fait bien en amont du stade myeloblaste, c’est a dire quand on part 
d’un myeloblaste c’est element est deja oriente et programme pour devenir soit un baso soit 
un eosino soit un neutro mais d’un point de vue morphologique on ne peut pas dire comment 
il est programme. Le stade ultime de ce myeloblaste est un polynucleaire. 

-Le myeloblaste : est un element qui fait entre 15 et 25 micro metre de diametre. La 
chromatine est fine, elle est oriente legerement peignee. On met en evidence 2 a 5 nucleoles 
au niveau du noyau. Le cytoplasme est basophile et on peut mettre en evidence de quelques 
granulations azurophiles a de tres nombreuses granulations azurophiles. Ce myeloblaste va se 
diviser et donner : 

-le promyelocyte : la chromatine se densifie un peu mais reste assez fine. On peut mettre 
encore en evidence des nucleoles. La difference par rapport au myeloblaste c’est 
essentiellement dans le cytoplasme, en avant du noyau la presence d’une zone claire qu’on 
denomme « arcoplasme », cette zone correspond a I’emplacement de I’appareil de golgi. Dans 
le cytoplasme on met en evidence de nombreuses granulations azurophiles et ce promyelocyte 
donne naissance a : 

-2 myelocytes : Au stade myelocytaire vont apparaitre les granulations specifiques de lignee 
(important) soit beige (neutro) soit grosses granulations orangees des eosino ou les 
granulations meta chromatique qui apparaissent noire au MGG pour le basophilic. 

A ce stade la chromatine est plus condensee sans pour autant apparaitre en motte comme pour 
les polynucleaires. On ne met plus en evidence les nucleoles et il y a persistance des 
granulations azurophiles dans le cytoplasme. Au fur et a mesure de 1’ evolution, les 
granulations azurophiles seront moins presentes. 

- Le metamyelocyte : A ce stade on a un noyau qui s’ allonge, s’ incurve surtout pour les 
neutrophiles, un peu moins pour les eosinophiles. A partir de ce stade on n’a plus de division. 



on a simplement une maturation done le metamyelocyte neutrophile donnera 1 polynucleaire 
neutrophile etc. Pour la lignee neutrophile, retirement du noyau sera tres important puisque 
apres on a une segmentation et un aspect polylobe (au moins 3 lobes) alors que pour I’eosino 
ce n’est jamais plus de 2 lobes. La lignee eosinophile est essentiellement sensible a 
1’ inter leukine 5 et le basophile a 1’ inter leukine 3 et le mastocyte e’est le stem cell factor. 
-Rappel sur le contenu des granulations : II y a des granulations peroxydases avec la 
defense qui pent etre present ou non dedans. Attention : On pent parler de granules gelatinases 
positives e’est qu’elles auront un contenu majoritairement en gelatinase mais ga ne veut pas 
dire que dans les granules specifiques on ne pent pas mettre en evidence « un petit peu » de 
gelatinase. L’ acquisition des granulations se fait selon un ordre bien determine suivant les 
differentes etapes de maturation et les demieres a etre acquises sont les vesicules secretaires 
alors qu’au depart on a les granulations qui sont sans defensine avec simplement de la 
peroxydase, ensuite il y a apparition de la defensine et tout ceci est fonction de 1’ expression de 
differentes genes. 

3) Lignee megacaryocytaire. 

A pour objectif de generer les thrombocytes ou plaquettes. Une des caracteristique e’est le 
phenomene d’endorepbeation e’est a dire qu’il y a duplication de I’ADN et la mitose ne sera 
pas finalise par la cytodierese qui est la fragmentation en deux cellules done on a un element 
qui devient polyploi'de. 

Schema : A gauche on a une mitose normale avec le fuseau, les chromosomes, une separation 
identique des chromatides soeurs alors qu’au niveau de I’endomitose du megacaryocyte on a 
egalement une separation correcte des chromatides soeurs mais il y a des anomalies du fuseau 
qui induisent une repartition un peu aleatoire des chromatides soeurs par rapport aux 
centrioles, ceci fait que I’etape final de la mitose : la cytodierese n’a pas lieu. 

- Le 1®’' element mis en evidence est le megacaryoblaste : C’est une cellule qui est de grande 
taille entre 30 et 100 micro metre, la taille est variable fonction du degre d’endoreplication. 
L’endoreplication peut permettre d’avoir une Q d’ADN jusqu’a 64n et on ne considere qu’il y 
a une possibilite de maturation pour donner un megacaryocyte thrombocytogene que lorsqu’il 
y a eu une endoreplication permettant un contenu 8n done 4 fois plus que la normal. A ce 
moment la on a un megacaryocyte qui peut devenir thrombocytogene. Le megacaryoblaste est 
une cellule basophile, a chromatine grossiere, va donner un megacaryocyte basophile sans 
division (car endoreplication). 

- Ce megacaryocyte basophile a un cytoplasme tres bleu au MGG. Apparition de 
granulations azurophiles qui correspondent apres au granulomere (qu’on voit au niveau des 
plaquettes). Il n’y a plus de nucleole. Ensuite on a un : 

- Megacaryocyte granuleux : ou les granulations sont tres importantes dans le cytoplasme. 

Le cytoplasme devient legerement acidophile et les granulations donnent un aspect violace au 
cytoplasme. Le megacaryocyte granuleux devient un : 

- Megacaryocyte thrombocytogene : Les indentations ou encoches nucleaires sont 
importantes. Dans le cytoplasme on distingue 3 zones : 

1- une perinucleaire ou on trouve des mitochondries, des ribosomes. 

2- zone majoritaire intermediaire ou mise en evidence de paquets de granulations delimites 
par des membranes, on parle de membranes de demarcation et ceci correspond aux futurs 
plaquettes. 

3- La 3®"*® zone est juste sous la membrane cytoplasmique ; ici on retrouve quelques 
ribosomes, quelques microfibrilles, des microtubules. Les membranes de demarcation ont 2 
origines : I’appareil de Golgi et des invaginations cytoplasmiques et en effet il y a un contact 
entre I’exterieur de la cellule et les membranes de demarcation qui sont a I’interieur qui vont 
delimiter le territoire des plaquettes. 

- Au niveau d’un megacaryocyte on peut voir parfois des cellules a I’interieur du cytoplasme 
comme des globules rouges, parfois un polynucleaire neutrophile et ce phenomene s’appel 
I’emperipoleze qui est une inclusion cellulaire dans le megacaryocyte mais ce n’est pas 
pathologique. 

- Comment se deroule la thrombocytopoiese ? 



Le megacaryocyte thrombocytogene va emettre des expansions cytoplasmiques qui vont 
passer a travers les pores des capillaires sinusoi'des et ces expansions qui sont dans un premier 
temps les paquets de granulations azurophiles entoures de membranes de demarcation qui 
sont solidaires entre elles par des ponts cytoplasmiques. Dans le torrent circulatoire il va y 
avoir une fragilisation done une segmentation en plaquettes. II pent arriver que les 
megacaryocytes tbrombocytogenes passent dans le torrent circulatoire et ces elements de 
grosses tallies iront se bloquer dans les capillaires pulmonabes ou ils vont exploses et a ce 
moment la ils vont liberer aussi les plaquettes. 

4) La lignee monocytaire 

2 stades principaux identifies. 

- Le 1®’' stade est le monoblaste. II ressemble beaucoup au myeloblaste avec une cbromatine 
fine, un peu plus peignee. 2 a 5 nucleoles. Un cytoplasme est basopbile. Get un element de 
plus grande table que le myeloblaste : 25 a 30 micro metres. Ensuite 1’ element un peu plus 
mature est : 

- le promonocyte : On est plus aider morpbologiquement car le noyau prends un aspect 
reniforme. Ce promonocyte devient un : 

- Monocyte : qui n’est plus nucleole alors que le precedent best encore. 

Dans cette lignee on retrouve les peroxydases et des esterases non specifiques mais qui sont 
inbibes par le fluorure de sodium. 

5) La lignee lymphoi'de 

Les precurseurs : les lympboblastes sont des elements de petites tables avec cbromatine tres 
fine, un noyau central, un rapport N/P eleve. Les lympboblastes ressemblent aux cellules 
soucbes bematopoietiques d’un point de vue morpbologique. Les cellules lympboi'des B et T 
ont un progeniteur commun qui se differencie tres tot de la cellule soucbe. Apres ce 
progeniteur va soit vers la lignee B et a ce moment la maturation s’effectue dans la MOH, en 
meme temps qu’il y a maturation de cet element lympboi'de B il y a rearrangement des genes 
des immunoglobubnes. L’element mature mais naif qui n’a pas encore etc en contact avec un 
antigene portera des immunoglobubnes type M ou D. Le precurseur pour les lymphocytes T 
quitte la MOH pour aber dans le tbymus ou se fera 1’ education des lymphocytes T ainsi que la 
maturation. Dans la MOH, on met en evidence quelques lymphocytes qui auront recirculer, 
c’est le phenomene de Oming : ils vont quitter la MOH puis ils vont revenir ensuite. 

-Comment explorer la MOH ? 

- L’exploration qualitative : se fait par le myelogramme done on utilise un trocart de 
Mabarme que I’on plante au niveau du manubrium sternal done on franchit la cortical osseuse 
et ensuite on va aspirer la MOH. On recupere du sang mais des grains medubaires et ce sont 
ces demiers que I’on va ecraser entre lame et lamebe et au niveau de ces grains on met en 
evidence les elements des differentes bgnees. Le myelogramme pent se pratiquer aussi au 
niveau de la crete ibaque posterieur. Si les patients ont etes irradies au niveau du thorax, on 
fait un myelogramme sur une zone non irradiee. 

- Proportion des differentes bgnees : L’ important est de voir que la lignee des granuleux est 
tres bien representee et majoritaire par rapport aux autres bgnees. 

- L’ analyse quantitative : 

1) On fait une biopsie osteo medubaire. Ca ne se fait qu’au niveau de la crete ibaque 
posterieur. On utilise un troccart qui fait 20 cm de long, 3mm de diametre exteme et 2 de 
diametre interne et generalement on retire une carotte osseuse de 2 cm de long et de 2 mm de 
diametre. C’est un acte difficile. 11 faut enfoncer le troccart dans le tissu osseux et c’est 
difficile quand patient a pathologic de densification du tissu osseux. Quand le troccart est 
enfonce il faut arriver a casser la carotte osseuse pour pouvoir la recuperer alors que cette 
carotte est sobdaire au tissu osseux environnant. Done il faut imprimer un mouvement de 
rotation pour coniser I’orifice d’entrer, c’est le moment le plus douloureux pour le patient car 
pas d’anesthesie du tissu osseux done on casse la base de la carotte et on retire la carotte. 

2) On pent faire des scintigraphies au fer 59 et 9 a permets d’evaluer I’erythropoiese done la 
formation des globules rouges. Quand on fait des myelogrammes on pent aussi faire des 



cultures de cellules, on recupere les elements cellulaires sur un tube tieparinee et ensuite on 
met en culture les elements et on va voir quels types de progeniteurs on a majoritairement, 
qu’est ce qu’ils donnent comme lignees. 

C) Fonction et regulation de la moelle osseuse hematopoietique 

-La MOH a un role de production important car ce systeme doit produire 10^13 cellules 
sanguins par jour pour compenser les pertes et ceci en continue. Les cellules 
hematopoietiques se repartissent en 3 compartiments d’ importance inegales : 

- les cellules souches pluripotentes. 

- les progeniteurs deja engages dans certaines lignees. 

- les precurseurs. 

La cellule pluripotente est dormante mais peut aussi entrer en cycle. Elle pent se differencier 
pour donner soit un progeniteur lymphoi'de soit un progeniteur mixte. La ce sont des elements 
qui ne sont pas identifiables morphologiquement : ce ne sont pas des precurseurs mais des 
progeniteurs. Pour les progeniteurs on utilise CFU pour colonie forming unit : ce sont des 
cellules capables en culture cellulaire de constituer des colonies. Get element donne des amas 
de cellules en culture qui peuvent ensuite se differencier en fonction des cytokines qu’on peut 
raj outer dans le milieu soit vers la lignee erythroblastique soit megacaryocytaire, granuleuse 
ou monocytaire, c’est pour cela que I’on dit CFU : G pour granuleux, E pour erythrocytaire, N 
pour megacaryocytaire et M pour monocytaire. Done CFU G, E, N, M : un progeniteur mixte. 
A partir de ce progeniteur mixte on peut avoir la lignee erythroblastique, BFU pour burst 
forming units qui est un autre type de colonies. A partir de ce progeniteur mixte on a la 
possibilite d’ avoir un progeniteur megacaryocytaire ou un progeniteur qui est encore mixte 
qui fait a la fois les granulocytes et les monocytes. Fes progeniteurs pour les eosinophiles et 
les basophiles sont differents de celui qui donnera le progeniteur soit pour le granuleux (le 
neutrophile) soit pour les monocytes. Fa lignee eosinophile est tres sensible a Interleukine 5 et 
basophile a 1 ’ interleukine 1 . 

-Fa MOH a un role dans la liberation des elements cellulaires qu’on denomme Diabase. Cette 
liberation n’interesse generalement que les elements matures. C’est un passage trans 
endotheliales et generalement le diametre des pores des capillaires sinusoi'des est inferieur a la 
taille des elements et il n’y a que les cellules matures qui ont la capacite de se deformer et 
done de pouvoir passer a travers ces pores. Fes orifices ne sont pas permanents et les elements 
qui veulent passer doivent avoir la possibilite de migrer, se deformer. Fa diabase est regule 
par erythropoietine qui va favoriser le passage des reticulocytes dans le sang. On peut avoir 
aussi les endotoxines bacteriennes qui peuvent modifier le diametre des pores : par exemple 
dans cas de pneumopathie a pneumocoque qui sont des infections bacteriennes severes, on 
peut avoir des elements immatures de la lignee granuleuse done par exemple des 
metamyelocytes ou des myelocytes neutrophiles dans le sang circulant parce que la MOH est 
stimule dans sa production et a ce moment la on a relargage des polynucleaires neutrophiles, 
on a une grosse production et quelques elements immatures peuvent passer. II peut y avoir 
passage d’autres elements immatures dans circonstance pathologique : par exemple si les 
cavites medullaires sont occupes par autres choses que de la MOH, 9 a peut etre un 
envahissement par des cellules malignes/ un cancer et a ce moment ces cellules prennent la 
place de la MOH et mettent dehors les elements immatures. 

- Fa MOH a un role de captation et de phagocytose puisqu’il y a de nombreux macrophages 
dans la MOH. Ca peut etre une captation de bacteries et la phagocytose des erythrocytes 
senescents et les macrophages envoient des prolongements cytoplasmiques a travers les 
cellules endotheliales. 

Regulation de hematopoiese : F’ important est I’economie des cellules souches. 

On a notre cellule souche totipotente qui est dormante et cette cellule a la capacite de 
s’autorenouveller sans forcement enclencher un phenomene de differenciation cellulaire et a 
ce moment la les cellules souches peuvent a nouveau etre dormantes. Soit la cellule souche va 
s’engager dans une voie de differenciation, le fait qu’elle reste dormante : par exemple le TGF 
beta va favorise le maintient en etat dormant ou quiescent par une faible reponse a des 
facteurs de croissance et aussi du fait d’une augmentation de la proteine P27 qui inhibe une 



cycline dependant kinase et done arrete le eyele eellulaire. Si la eoneentration en TGF beta 1 
diminue on que I’on donne des anti TGF, a ee moment la on a une baisse de la P27, une entree 
en eyele et I’expression de reeepteurs par exemple pour le stem eell faetor, des reeepteurs 
pour 1’ inter leukine 8, pour d’autres faeteurs de eroissanee, une diminution du CD34. Ceei fait 
que la cellule devient activee. Non seulement il y a une modification des reeepteurs pour des 
faeteurs de eroissanee mais il y a aussi des modifications pour des molecules qui permettent 
des adhesions entre des cellules : par exemple on a des reeepteurs transmembranaires nommes 
NOTCH et JAG. Ces molecules sont des membres d’une superfamille de reeepteurs dont 
revolution est conserve. Les molecules JAG peuvent etre portes par les cellules stromales 
done fibroblastes et les molecules NOTCH par les cellules hematopoietiques et si on a de haut 
niveaux d’expression de ces reeepteurs on a le maintient des cellules souches dans un etat 
indifferencies sinon on a des modifications des faeteurs de transcription et a ce moment mise 
en cycle des cellules. 

Schema : On voit les acteurs qui sont autour de la cellule souche c’est a dire les fibroblastes, 
les cellules endotheliales, les macrophages (qui sont tons dans le stroma de la MOH). Les 
fibroblastes et cellules endotheliales peuvent secreter du TGF beta qui vont inhiber les 
cellules souches, les maintenir dans une forme quiescente alors que des cellules endotheliales 
qui ont etes stimulees peuvent secreter des faeteurs de eroissanee qui elles vont induire une 
differenciation des cellules souches. Les fibroblastes peuvent secreter du Stem Cell factor qui 
vont stimuler les cellules souches. La cellule souche active est tres sensible a des interleukines 
3 (113) qui est une interleukine multi CSF c’est a dire qui agit sur des progeniteurs 
indifferencies et apres on a des faeteurs de eroissanee qui sont un peu plus specifiques. Par 
exemple le GMCSF (GM pour granulocyte monocyte. CSF pour colonie stimulating factor) 
qui va favoriser 1’ engagement des progeniteurs vers la differenciation en neutrophile et en 
monocyte. On pent avoir a disposition du GMCSF synthetique qui est utilise lors de 
chimiotherapie tres agressive parce qu’il y a alors souvent des neutropenies done defenses 
immunitaires amoindries car la chimiotherapie ne fait pas la difference entre cellules 
tumorales ou des cellules bonnes comme cellules hematopoietique qui sont tres sensibles car 
elles ont un taux de renouvellement tres rapide. La chimiotherapie va detruire ces cellules et 
pour eviter que ces patients restent trop longtemps sans defense immunitaire on pent leur 
donner du GMCSF pour qu’ils reconstituent le plus vite possible un nombre de neutrophile et 
monocytes suffisant pour se defendre contre agressions bacteriennes. 

- Pour la lignee rouge on a erythropoietine qui est un facteur specifique. 

- Pour la lignee monocytaire on a le MCSF pour monocyte colonie stimulating factor. 

- On a le GCSF qui est plus specifique que le GM car agit que sur la lignee des neutrophiles. 

- Important : Les cytokines peuvent avoir des actions tres variables en fonction des cellules 
cibles et par exemple la on va voir le TGF beta qui a une action inhibitrice au niveau des 
cellules souches done qui les maintient de fa9on quiescente a egalement une action inhibitrice 
au niveau de certains progeniteurs erythroblastiques. Par contre il a une action stimulatrice 
pour des progeniteurs erythroblastiques mais qui sont plus loin dans la voie de differenciation 
parce qu’ils ont acquis d’autres caracteristiques. Le TGF beta qui a un role inhibiteur au 
niveau des cellules souches a aussi sur la lignee granuleuse une action stimulante. 

Les cellules souches hematopoietiques ont des potentialites : la reconstitution d’une 
hematopoiese chez un sujet qui a ete irradie. Ceei est important dans 2 circonstances : 

1- Dans des allogreffes : des patients qui ont eu une leucemie, une chimiotherapie lourde, une 
irradiation, ils peuvent etre greffes s’ils ont un donneur compatible et a ce moment la les 
cellules souches du donneur vont reconstituer hematopoiese du patient. 

2- Quand un soldat a ete irradie. Pour arriver a le sauver il faut recuperer les cellules souches, 
les expandre done les faire proliferer ex vivo et ensuite les reinjecter au patient et c’est 
toujours cette potentialite de reconstitution de la MOH qui est explode. 

- L’ interleukine 5 est un facteur agissant essentiellement sur la lignee eosinophile. 

Element discute : Est ce que les cellules souches hematopoietiques peuvent en fonction 
des conditions de culture donner des cellules sanguines mais aussi d’autres cellules du muscle 
ou cellules epitheliales ? Rien est encore tranche et c’est idem pour les cellules souches au 
niveau du muscle. 



Suite de la peau. 


Les cellules de Merkel : 

Sont des cellules se trouvant dans la peau epaisse done paume des mains plante des pieds et 
au niveau des levres et sont situes au niveau de la couche basale done entre les keratynocytes 
basaux a proximite de la lame basale done de I’interface entre epiderme et derme. Ce sont des 
cellules globuleuses qui contiennent des petites granulations fines et effectivement elles 
secretent des substances comme la dopamine ou comme la cromogranine et ce sont done des 
cellules consideres comme appartenant au systeme endocrinien diffus ou le systeme apud qui 
est constitue de petites cellules eparses par exemple au niveau de la muqueuse bronchique et 
digestive et egalement au niveau de la peau. Deuxieme particularite, il y a dans ces cellules 
des fibres de keratine 20 que I’on ne trouve pas dans les keratynocytes et troisieme 
particularite cette cellule de Merkel est associe a des terminaisons nerveuses done la base de 
la cellule, la plus proche de la lame basale / du derme est fmalement positionne a I’interieur 
de terminaisons nerveuses done e’est en faite aussi un mecanorecepteur. Done cette cellule a 
plusieurs potentialites : secretes (endocrine) et etre un recepteur a des incitations mecaniques. 

Quelques proprietes et functions de repiderme, 

1- proliferation : On I’a deja vu I’epiderme est une structure ou il y a des cellules en mitose 
situes a la base de I’epiderme done au niveau de 1’ assise basale et au niveau des premieres 
couches de 1’ assise des cellules a epine. Et ensuite ces cellules maturent avec une migration 
de la base de I’epiderme vers la surface. Le renouvellement de I’epiderme se fait en 15 jours 
ou 1 moi selon la topographie : il y a des zones de I’epiderme qui se renouvellent tres vite et 
d’autres un peu plus lentement et e’est selon I’age aussi car I’epiderme se renouvelle bien plus 
vite chez le petit enfant. En pathologie, il y a des maladies de peau qui sont lie directement a 
des troubles de la proliferation : le psoriasis qui sont des anomalies cutanees qui se manifeste 
par des liaisons rouges avec des cicatrices plus ou moins blanchatres et on constate que dans 
ce psoriasis il y a une augmentation du nombre des cellules proliferentes au niveau des 
couches basales et des premieres couches des epines a epine et une diminution du temps de 
cycle de ces cellules done tout 9a accelere la production cellulaire et 9a provoque une 
migration plus rapide des cellules done ces cellules atteignent la surface sans avoir eu le 
temps de mature correctement. Cette maturation insuffisante explique qu’il y a une cohesion 
insuffisante des cellules les unes par rapport aux autres done elles ont pas eu le temps de 
fabriquer correctement leur systeme de jonction et done il y aune fragilisation de I’epiderme 
qui explique les lesions cutanes que I’on pent constater. 

2- Regeneration et cicatrisation : on decrit 2 types de regenerations : celle dite de premiere 
intentions e’est a dire qu’il y a pas de perte de substance et pas d’ inflammation done 
simplement lesion cutane mais sans ablation d’un morceau de I’epiderme done la il va y avoir 
un caillot de fibrine qui se forme et cela va etre accompagne de 1’ augmentation de la synthese 
de differents elements types collagenes et glycosaminoglycannes et la regeneration de 
I’epiderme va se faire par glissement des keratynocytes done a ce niveau la quand il y a pas de 
perte cellulaire lors de la lesion, il va y avoir simplement glissement des keratynocytes, ce qui 
recouvre la zone lesee. Par contre, s’il y a une perte de substance, une perte cellulaire lors de 
la lesion, il va y avoir un exudat inflammatoire qui va done faire apparaitre au niveau du 
derme des cellules inflammatoire (polynucleaire, lymphocytes) et la resultante va entre la 
production d’un tissu fibreux fabrique par les cellules conjonctives (fibroblastes) et ce tissu 
fibreux va etre recouvert par un epithelium fin done la il y a une production cellulaire a partir 
de cellules souches qui sont mises en cycle et qui vont proliferer. Ce deuxieme mecanisme est 
beaucoup plus lent car il faut I’arriver des cellules, la proliferation cellulaire pour aboutir a la 
restauration de ce qui a ete lese. 



3- Senescence de la peau : elle est marquee par la diminution de I’epaisseur de la peau et par 
la perte progressive de I’elasticite done il y a des anomalies de I’epiderme qui sont diminution 
de I’epiderme puis des anomalies qui concernent le derme puisque cette perte d’elasticite est 
lie en faite aux alterations des fibres de collagenes et des fibres elastiques qui sont dans le 
derme. 

4- Protection et defense : sont assures par I’epiderme precisement. II y a une protection 
mecanique assure par I’epaisseur de I’epaisseur (ces multiples couches qui sont superposes) et 
par le fait que les cellules sont tres lies les une aux autres done 9a permet une resistance au 
friction, a 1’ abrasion. II y aune protection chimique qui est lie a plusieurs elements : la 
melanine qui protege I’ADN de I’effet carcinogene des radiations mais il y a aussi le contenu 
des granules lamellaires : cette keratolaine, substances qui vont diffuses a partir des 
keratinosomes pour faire une sorte de ciment entre les differentes types de cellules, done 
impermeabilise la peau et permet de proteger la peau et les organes sous jacent d’un certain 
nombre de substances chimiques. Ca permet d’eviter I’evaporation done cette protection est 
vis a vis de I’exterieur mais elle est aussi vis a vie d’une perte de liquide de I’organisme parce 
que ces liquides peuvent pas traverser la peau qui est rendu impermeable. Et il y a des 
defenses immunologiques lies a des cellules specifiques de I’epiderme : les cellules de 
langherens et elle est lie a des cellules du derme, tissu conjonctif dont on va parler dans un 
instant qui sont les lymphocytes. 

5- Couleur de la peau : cette couleur est lie a la presence des melanocytes et de la melanine 
mais il nous avail dit que le nombre de melanocytes, s’il variait en fonction de la localisation 
chez un individu donne, il n’y a pas de variation selon le sexe ou la race et en faite le nombre 
global de melanocytes est environ constant chez tons les individus de la race humaine. Ce qui 
differe c’est la quantite, la taille des melanosomes et c’est la nature du pigment, la qualite et la 
quantile du pigment. Par exemple, les melanosomes chez un sujet de race noir sont plus 
nombreux, plus dense done la quantite de melanines qu’ils contiennent est plus importante et 
ils sont aussi moins facilement detruits dans les keratinocytes ; effectivement les 
melanosomes sont fabriques par les melanocytes et sont ensuite deverse dans les 
keratynocytes du voisinage et ensuite au fur et a mesure que ces keratinocytes montent dans 
les differentes couches de I’epiderme, et bien les melanosomes sont progressivement detruits 
par la keratoialine done il y a des melanosomes au niveau des couches les plus basales des 
keratinocytes et puis au fiir et a mesure qu’on monte, dans les assises superficiel, les 
melanosomes et la melanine disparaissent. Et sur un sujet de race noir, cette disparition est 
plus lente. On a pu calculer qu’il y a 10 fois plus de melanosomes chez les noirs que chez les 
blancs et deux fois plus que chez les sujets asiatique. E’exposition solaire entraine une 
stimulation de la melanogenese : une augmentation du nombre de melanocyte. En faite il va y 
avoir une differenciation de precurseurs qui vont rentres en cycle cellulaire et se diviser et 
cette stimulation resulte de 1’ augmentation des recepteurs a 1’ alpha MSH, augmentation de la 
synthese de melanines par 1’ activation de tyrosinase et il y a aussi sous I’effet du rayonnement 
solaire une modification chimique de la melanine qui assombrit ces grains de melanines. 

Done tout 9a va transformer la couleur de la peau : on distingue dans les radiations solaires les 
ElV A qui ont une longueur d’onde 300 / 400 nm et ceux la ont une action immediate sur la 
melanogenese done immediatement modifie les recepteurs a 1’ alpha MSH, I’activite de la 
tyrosinase... Ees UV B qui ont une longueur d’onde plus faible (300), ils ont une action 
decalee dans le temps par rapport au premier. Ea coloration des poils, des cheveux est lies a la 
presence de cette melanine mais est du aussi a 1’ incorporation par les keratinocytes qui vont 
etre a I’origine de la fabrication de poils et de cheveux done incorporation par ces 
keratinocytes des melanosomes contenant la melanine. Selon la proportion des deux types de 
melanines (eu ou pheo), et bien on a au niveau des cellules epitheliales qui forment les 
cheveux ou les poils des colorations differentes : on decrit trois couleurs de cheveux noir 
marron et jaune qui dependent de la proportion de eumelanine ou de phemelanine. Au cours 
du vieillissement la coloration des phaneres se modifient les cheveux blanchissent, et cela est 
du a deux choses : la diminution du nombre de recepteur a 1’ alpha MSH dans les melanocytes 
qui sont responsables de la production de melanine au niveau des keratinocytes des poils et 



puis la deuxieme explication c’est une diminution, une destruction premature par apoptose du 
nombre de ces melanocytes. Ca c’est le mecanisme mais il semble qu’il y ait, 
independamment du vieillissement des susceptibilites genetiques et parfois il y a des gens 
avec des cheveux blancs a 30 ans done largement avant I’age normal. Il y a des anomalies de 
la coloration et des phaneres, des pathologies : la plus impressionnante est I’albinisme : ce 
sont des individus qui n’ont pas de coloration de la peau et des cheveux, les albinos sont 
blancs et cela est lie a un deficit en tyrosinase done il y a soit absence de la production de la 
tyrosinase (genetique) soit un deficit fonctionnel total de cette activite enzymatique done pas 
de possibilites de fabriquer de la melanine car la tyrosinase est indispensable aux deux 
premieres etapes de la production de cette melanine. Ce qui est important c’est qu’ils n’ont 
plus de protections contre les radiations ultraviolettes, 1’ exposition solaire et le noyau des 
cellules cutanes, de ces keratynocytes ne sont plus proteges et ce qui explique la proportion 
importante de cancer de la peau chez eux. Autre anomalie : au niveau de cette coloration c’est 
le Victivigo qui est un trouble de la pigmentation done il y a des zones qui sont de pigmentes 
et ce vitivigo est lie a la disparition des melanocytes dans certains territoires cutanes. La 
maladie d’ Addison est une maladie endocrinienne, maladie de la corticosurrenale qui aboutis 
a un deficit en une hormone : le cortisol et elle s’accompagne d’une hyper pigmentation done 
activation des melanocytes lies a ce deficit en cortisol. 

^ LE DERME. 

C’est la couche sous jacente de I’epiderme. C’est un tissu conjonctif done origine 
mesoblastique et c’est une sorte d’intermediaire entre I’epiderme et I’hypoderme, c’est a dire 
le tissu cellulaire sous cutanee. L’epaisseur varie d’un endroit a I’autre de la peau. 

La surface du derme est irreguliere car le derme envoi des sortes de projections 
multiples qui s’appellent les papilles dermiques et ces projections sont imbriques dans 
des projections inverses de I’epiderme, done la limite dermo epidermique au niveau de 
la couche basale, la lame basale, cette limite est extremement irreguliere avec des sortes 
d’expansions qui vont s’intriquer les unes aux autres. Ces papilles, ces invaginations 
sont encore plus nombreuses dans les zones de la peau qui sont soumises a des pressions 
done ?a renforce la resistance de la peau. Au niveau de la surface de ce derme, il y a la 
lame basale qui suit ces inter digitations et cette lame basale est classique avec le tissu 
conjonctif (retie uline, glycosaminoglycanne, proteines fibreuses type collagene, etc.) et 
c’est a ce niveau la que I’ancrage des cellules de la couche basale se fait par 
I’intermediaire d’hemidesmosome qui fixent la cellule basale aux proteines fibreuses de 
la lame basale. La aussi on decrit des maladies de cette jonction dermo epidermique : ce 
sont les epidermolyses bulleuses qui se traduisent par des sortes de decollements 
cutanes, des bulles et ces epidermolyses bulleuses sont lies soit a des anomalies des 
hemidesmosomes soit a des anomalie du collagene 7 en particulier, anomalie acquise ou 
constitutionnelle. La derme lui meme est constitue de deux couches : la couche papillaire 
et la couche reticulaire. 

La couche papillaire est la plus superficielle, c’est du tissu conjonctif lache avec ingredient 
habituel : fibres, cellules fibroblastes et cellules non autochtone comme macrophages, les 
leucocytes,... 

Au niveau de la couche papillaire et de toutes les couches du dermes, des fibres 
elastiques qui sont fines et dans cette couche papillaire elle sont perpendiculaire a la 
surface de la peau et vont s’inserer dans la lame basale. Ces fibres particulieres sont les 
fibres oxylalanes. Done elles vont forcer un espece d’axe aux papilles, aux excroissances 
de ce derme et s’inserer au niveau de la lame basale done vont rigidifier cette couche 
dite papillaire. 

La couche reticulaire qui est en dessous est plus epaisse et c’est du tissu conjonctif plus 
dense avec des fibres de collagenes epaisses done de type 1 et puis toujours les memes 
ingredients mais ici il y a plus de fibres et moins de cellules et la encore on trouve des fibres 
elastiques qui sont epaisses dans les zones les plus profondes de cette couche reticulaire et qui 
s’amincissent au fur et a mesure qu’on va a proximite de I’epiderme done plus fine vers la 
surface et plus epaisse vers la profondeur. Et c’est cet espece de reseau de fibres elastiques qui 
donne I’elasticite a la peau, qui est responsable de cette elasticite et ce reseau elastique qui 



s’alterent au cours du vieillissement et qui va done finir par disparaitre ou se rarefier, ce qui 
explique la formation des rides. Ces fibres elastiques, au niveau de la zone moyenne, les 
fibres s’appellent des fibres elonines done sur ee dessin on reeonnait I’epiderme avee des 
irregularites, des papilles dermiques. Dans la zone la plus superfieielle du derme, il y a ees 
fibres qui ont tendanees a etre perpendieulaire a la surfaee et qui vont former les axes des 
papilles, les axes des eellules oxylalanes. Au niveau de la eouehe la plus profonde, ees fibres 
elastiques sont tres denses et la plupart du temps paralleles a la surfaee et dans la zone 
intermediaire qui fait toujours partie du derme retieulaire et dans la partie la plus superfieielle 
du derme retieulaire ees fibres elastiques se sont amineis et eommeneent a s’ineurver pour 
passer d’une position parallele a la surfaee de la peau a une position perpendieulaire. Au 
niveau de ee derme, il y aune vaseularisation importante qu’on deerira plus tard. Voila la 
representation des papilles dermiques, done de ees expansions qui peuvent prendre plusieurs 
aspeet avee a la fois des expansions de I’epiderme dans le derme et 1’ inverse et ee qui donne 
lieu a un dessin irregulier de la jonetion epidermo dermique. 

L’hypoderme, 

e’est du tissu eonjonetif qui est laehe qui va relier la peau aux organes sous jaeents et qui va 
permettre le glissement de la peau sur ees organes sous jaeents. Cette hypoderme eontient des 
vaisseaux, des terminaisons nerveuses, des fibres de eollagenes et des adipoeytes en quantite 
plus ou moins important, ees amas sont nommes le padieule adipeux. 

La vaseularisation de la peau. 

Cette vaseularisation n’existe pas dans I’epiderme ear les epidermes sont des struetures 
avaseulaires et on n’observe eette vaseularisation qu’au niveau du derme et 
r hypoderme. 

1-la vaseularisation, le plexus arterielle : on en deerit deux. Un plexus superfieiel situe en 
gros entre la eouehe papillaire et la eouehe retieulaire du derme et un plexus profond situe 
entre le derme et I’hypoderme. Ces deux plexus sont connectes les uns aux autres par des 
branches et a partir du plexus superfieiel entre le derme papillaire et derme retieulaire, il y a 
de nombreuses branches qui partent et qui vont vascularises les papilles dermiques. 


2- Les plexus veineux : il y en a 3. 

Deux sont strictement paralleles au plexus arteriel, un entre I’hypoderme et le derme et 1’ autre 
entre le derme retieulaire et le derme papillaire et un autre qui se situe entre les deux 
precedents done la encore il y a des veinules qui vont arriver au niveau de ces plexus. Ce qui 
est particulier au niveau de ce derme, e’est I’existence d’anastomose arterioveineuses qui ont 
1 ’ aspect d’un canal tortueux qui unis 1 ’ arteriole a la veinule sans passer par les capillaires et 
qui va connectes ces differents plexus. Ces anastomoses arterioveineuses sont frequentes dans 
la peau epaisse, on les appel parfois des glomus et ces anastomoses arterioveineuses vont 
permettrent de court-circuiter un certain territoire vasculaire et 9 a va permettre de faire varier 
de fa 9 on importante le debit cutanee done de faire varier la temperature cutanee par exemple. 
Done 1’ activation de ces anastomoses permet la regulation de la temperature. 

3- Vascularisation lymphatique 

Ce sont des sacs borgnes situes dans le derme et qui forment en gros des reseaux paralleles au 
plexus arteriel. 

Done on a vu ce qui conceme la peau par la eouehe epidermique, le derme, I’hypoderme et en 
dehors des cellules qui constituent le derme qui sont presents dans le derme, il y a des annexes 
cutanees qu’on va decrire les une apres les autres : 

^L’appareil pilo-sebace 

est constitue du poll et de la glande sebace. Ces appareils pilo-sebaces n’ existent pas partout 
et en particulier le poll ne se trouvent qu’au niveau de certaines zones de la peau et pas au 



niveau de la paume ou de la plante des pieds done pas au niveau de la peau epaisse. Le poll 
est une structure keratinise qui n’existe que chez les mammiferes et qui est derive de 
repiderme done d’une invagination de I’epiderme. Au niveau du cuir chevelu, il y a environ 
500 cheveux par cm^. II y a plusieurs zones dans ce poil : la tige e’est ce qui est visible a 
I’exterieur et la racine est ce qui est enfoncee de fa 9 on oblique dans la peau, dans I’epiderme. 
La tige est constitue de 3 zones : la moelle ou la medullaire qui est au centre, e’est I’axe. Ce 
sont des cellules polyedriques, peu pigmentes et done qui s’empilent les unes sur les autres. 
Autour de cette moelle, il y a le cortex ou I’ecorce ou encore zone cortical qui est plus epaisse 
et qui est faite de cellules allongees, parallele a I’axe du poil et ces cellules allonges 
contiennent des keratines et de la melanine, melanosomes et ces cellules sont responsables de 
la coloration du poil. Il y a une troisieme zone au niveau de cette tige, qui s’appelle 
I’epidermicule qui est une couche externe qui est faite de cellules aplaties, keratinises et cette 
keratine est differente de la keratine situe dans les cellules de I’epiderme car elle est plus dure. 
La deuxieme partie du poil est la tige, zone qui est inclus dans I’epiderme et la encore on va 
retrouver les trois parties, les trois constituants : la medullaire, I’ecorce et I’epidermicule mais 
ce qui est particulier e’est que cette racine est loge dans une structure derivee de I’epiderme : 
le follicule pileux (espece de sac cylindrique) qui est une invagination de I’epiderme. A la 
surface de I’epiderme, une sorte de depression cylindrique creuses dans I’epiderme et a 
I’interieur de cette depression se situe la racine du poil. La partie basale de cette espece de 
cylindre est renfle et forme ce qu’on appel le bulbe pileu. Au niveau de ce bulbe il y a une 
espece de depression ou vient une certaine quantite de tissu conjonctif provenant du derme, 
cette depression e’est la papille. Voila une representation du poil : On voit 1’ insertion oblique, 
la tige a I’exterieur et la racine avec la meme constitution en 3 couches mais on voit que cette 
tige, cette racine est insere dans une structure qui est le follicule pileu qui provient de 
I’epiderme et il y a une invagination plus ou moins cylindrique et au niveau de I’extremite 
terminate une depression dans laquelle se trouve du tissu conjonctif provenant du derme. 

Ce follicule pileu est constitue de differentes couches de cellules, de differentes gaines : une 
gaine externe qui comprend en faite toutes les assises de I’epiderme au niveau de la surface 
puis qui s’aminci un petit peu au niveau de la partie la plus profonde pour garder que les 
couches profondes vers la papille. Ensuite, il y a une gaine epitheliale interne situe entre la 
gaine epitheliale externe et la racine du poil. Cette gaine epitheliale interne n’est pas constante 
mais qu’au niveau de la partie la plus profonde de la racine et en particulier elle s’arrete au 
niveau de I’abouchement de la glande sebace. Il y a effectivement au niveau des poils des 
glandes qui sont des glandes sebaces et done cette gaine epitheliale interne s’arrete au niveau 
de I’abouchement de la glande sebace. Il y aussi une gaine fibreuse faite de differents types de 
fibres. 

La partie la plus profonde de ce follicule pileux et de la racine du poil s’appelle la matrice et 
cette matrice est le lieu ou se trouvent les cellules qui sont a I’origine, qui vont proliferer et 
qui sont a I’origine des differentes couches du poil : I’ecorce, la moelle, I’epidermicule. Et 
done il y a des melanocytes qui sont en proportion importante au niveau de cette zone : 
melanocytes qui fabrique la melanine qui la distribue au keratinocytes. Et done cette matrice 
est au contact etroit avec la papille dermique done il y aune sorte de depression au niveau de 
cette matrice qui est remplit par du derme et a ce niveau la se trouve de nombreux capillaires 
et cette zone la du derme avec ses capillaires qui va permettre la nutrition et la regulation des 
cellules proliferentes au niveau de la matrice. Il y a un muscle qui s’appelle le muscle 
arrecteur du poil qui est insere au niveau du bulbe pileu done de la partie inferieur de ce bulbe 
pileu done de cette espece de cylindre epidermique qui s’enfonce en profondeur et il est aussi 
insere au niveau de I’epiderme done tout a fait en surface et lorsqu’il se contracte, il entraine 
une modification de I’inclinaison du poil, e’est ce qui donne la chair de poule. Autour de ce 
follicule bileux existe un reseau capillaire qui est tres abundant et existe aussi des 
terminaisons nerveuses amymyeliniques. Ea pousse des poils se fait de fa 9 on discontinue 
done il y a des periodes de repos, il n’y a pas de synchronisation vraie entre les differentes 
regions et cette croissance des poils est lie a 1’ impregnation hormonale par les hormones 
sexuelles, thyroi'diennes, surrenaliennes done lors de la regeneration d’un poil, e’est les 
cellules des gaines extemes qui deviennent actives et qui vont reconstituer la matrice done si 



le poil a ete arrache la gaine externe persiste et a partir d’elle il y a regeneration de la matrice 
d’abord et ensuite de tons les differents elements. 

^ II y a la glande sebace mais la plupart du temps ces glandes sebaces sont appendus an poil 
mais parfois on pent trouver des glandes sebaces independantes de toute formation pileuse. 
Ces glandes sebaces sont en nombre tres varier (jusqu’a 100 /cm^ an niveau de la face et 
jusqu’a 400 au niveau du front, du cuir chevelu). Ces glandes sebaces sont absentes au niveau 
de la peau sans poil. Cette glande sebace derive d’une zone, d’un bourgeon de la gaine 
epitheliale externe du follicule et ces glandes apparaissent tot dans la vie intra-uterine et sont 
fonctionnelles dans le foetus. Cette une glande acinoalveolaire qui a une modalite de secretion 
qui est Holocrine, ce qui veut dire que la cellule tout entiere est le produit de secretion done 
dans la partie secretrice : les alveoles sont constitues de cellules dites sebaces qui vont 
accumuler differents types de produits, qui vont s’hypertrophier puis eclater done ce sont les 
debris de ces cellules + le produit qui a ete elaborer qui s’appelle le sebum et tout 9a forme 
une secretion qui est evacuer au niveau du poil par un canal excreteur qui est tres court done 
sur le schema, on voit la glande sebace avec un canal excreteur tres cours, il y a les alveoles 
constitue de ces cellules sebaces qui explose et le produit va etre achemine par ce canal 
excreteur du poil et done va servir a lubrifier le poil et la peau. Ce sont des lipides, des debris 
cellulaires, 9a protege I’epiderme, 9a forme une sorte de film superficielle et parfois il y a une 
hypersecretion de ce sebum (melange de lipide, de debris) et cette hypersecretion est la 
Seborrhee et cette secretion est directement lie aux hormones sexuelles c’est a dire a la 
testosterone chez I’homme est aux androgenes qui sont secretes par les ovaires et par la 
surrenale chez la femme done une regulation, un controle par la testosterone et les 
androgenes. 

Les glandes sudoripares on glande sudorale, 

Il y a 2 categories : des glandes hapocrine et des glandes ecrines. 

1-Les glandes dites ecrines se trouvent au niveau de toutes la surface de la peau mais sont 
beaucoup plus nombreuses au niveau de la paume des mains et de la plante des pieds et ce 
sont des glandes tubuleuses qui elaborent la sueur, tubuleuse car c’est un tube au bout duquel 
se trouve une structure secretrice qui est le glomerule qui est plus ou moins pelotonne et qui 
contient un epithelium uni stratifie avec les cellules sombres qui contiennent les grains de 
secretion et les cellules claires qui n’en contiennent pas. Un epithelium unistratifie et des 
cellules myoepitheliale qui vont intervenir lorsqu’elles se contracte pour expulser des cellules 
leur contenue. Ce glomerule est situe dans le derme et il y a un canal excreteur qui est tres 
long tres etroit et traverse le derme et I’epiderme : quand il traverse le derme il a une paroi 
propre done un epithelium unistratifie avec des cellules cubiques mais lorsqu’il traverse 
I’epiderme il perd sa paroi propre et en faite ce sont les keratinocytes de I’epiderme qui lui 
servent de paroi. Si on reprends le schema a propos du follicule pileu du poil, on voit la 
glande sudorale avec la partie secretrice avec le glomerule et la canal excreteur qui dans le 
derme a un paroi propre qui disparait. Et ce canal va s’ouvrir au niveau de la surface de 
I’epiderme par un pore. La secretion est merocrine done c’est un secretion par exocytose. En 
faite c’est un ultrafiltrat contenant de I’eau, des electrolytes qui constituent une sorte de sueur 
primitive qui est modifie en ce sens que certains electrolytes sont reabsorber au niveau des 
cellules epitheliales du tube excreteur done il y a une premiere elaboration par le glomerule 
qui est en faite un simple transfer! de I’eau done 9a constitue la sueur primitive, un dialysas a 
partir du plasma et au niveau du canal excreteur reabsorption de certains electrolytes et done 
le resultat c’est que la sueur definitive qui contient de I’eau, du NACL, du potassium etc. Une 
sueur definitive qui est hypotonique par rapport au plasma. La secretion de sueur (la 
transpiration) est controle par des structures thermoregulatrices situes dans I’hypothalamus et 
done ce sont ces neurones qui vont commande, lorsque la temperature ambiante est plus eleve 
que celle du corps, qui commande la vasodilatation des reseaux capillaires et cette 
vasodilatation va provoquer 1’ augmentation de 1’ elaboration de sueur primitive puis de sueur 
et I’elimination de I’eau par la sueur est le seul moyen de diminuer la chaleur corporelle. Cette 
elimination est importante car de I’ordre de 600ml /jour. Toutes les glandes sudoripares. 



ecrines ne fonctionnent pas en meme temps mats sont toutes sous le controle de 
I’hypothalamus. 


2- L’ autre categorie de glande sudorale sont les glandes dites hapocrines. Le terme 
d’hapocrine est impropre car en faite ce sont aussi des glandes dont 1’ elaboration, la secretion 
est merocrine par exocytose. Elies sont differentes des precedentes car n’elaborent pas la 
sueur mais elaborent une secretion qui est laiteuse, opaque, alcaline. La structure est la meme 
environ avec un glomerule situe dans le derme profond ou hypoderme et un canal excreteur. 
La difference par rapport aux precedentes c’est qu’elles sont localises dans des territoires 
particulier : zones anogenitales, inguinales, axillaires et d’autres part que le canal excreteur est 
dans la gaine du poll et pas isole par rapport au poll comme I’etait le canal excreteur de la 
glande ecrine. C’est aussi une glande dites sudoripare mais avec une secretion differentes, un 
canal excreteur a localisation differente et des glandes hapocrines qui se trouvent dans des 
territoires cutanees differents et tres specifiques. 


L’ongle, 

L’ongle est une structure derivant de I’epiderme, ce sont des plaques de cellules epitheliales 
keratinises qui sont situes au niveau de la face dorsal de chaque phalange distale et il y a 
plusieurs parties a ces ongles : La racine de I’ongle est la partie qui s’enfonce dans I’epiderme 
et il y a un epithelium classique qui recouvre cette racine avec le stratum comeum etc. II y a la 
tablette qui repose sur de I’epiderme qu’on appel le lit de I’ongle et cette tablette provient de 
la differentiation d’une zone qui s’appelle la matrice, ventral ou dorsal, matrice qui est en 
profondeur au niveau de la racine et ce sont ces cellules au niveau de la matrice qui vont se 
multiplier, se diviser qui vont migrer et qui vont se keratiniser et cette formation est 
importante car on admet que la formation d’ongle est rapide. La partie la plus externe de la 
tablette se desolidarise du lit de I’ongle, se libere de lui, et cette tablette bien que tres rigide et 
protegeant la face dorsale de la derniere phalange, cette tablette est transparente et I’epiderme 
du lit de I’ongle est tres fm ce qui fait qu’on pent voir a travers I’ongle le tissu conjonctif, le 
derme et done on pent voir la vascularisation, I’oxygenation du sang en observant le derme, le 
tissu conjonctif sous I’ongle. L’ongle joue un role dans la perception tactile. 

Innervation de la peau. 

Elle est importante car la peau est tres riche en terminaison nerveuses car la peau est I’organe 
du tact, un organe sensorielle et c’est une fonction majeure de la peau qui est la collecte des 
informations venant de I’exterieur. Il y avait une fonction importante qui est la fonction de 
defense dont on a parle et il y a cette fonction d’ organe du tact. Il y a beaucoup de 
constituants differents qui s’associent pour former 1’ innervation. Il y a des terminaison livres, 
encapsules, il y a des nerfs vegetatifs, moteur, cerebro-spinaux etc. 

^Les terminaisons nerveuses libres : 

Il y a des fibres myelinises qui vont perdre leurs gaines de myeline avant de se ramifier 
ou souvent qui perde leur gaine de myeline avant de se ramifier ou souvent qui perde 
leur gaine de myeline lorsqu’elle traverse la lame basale done ce sont des myelinises 
dans le derme et qui deviennent amyeliniques dans I’epiderme et ces terminaisons 
peuvent aller jusqu’au niveau de la couebe cornee done traverser completement 
repitbelium, Il y a des fibres amyeliniques souvent de petits diametres (Imicron de dia) 
qui out de multiples embranebements et la souvent la gaine de Sebwann dans laquelle se 
trouve ses fibres amyeliniques s’arrete avant la lame basale done la eneore I’enveloppe 
de la gaine de Sebwann existe dans le derme puis elle disparait lorsque la fibre est passe 
a travers la lame basale, Ces fibres amyeliniques sont responsables en grandes partie de 
la sensibilite a la douleur et aux differences de temperature et puis il y a des fibres en 
relation avec les polls qui sont nombreuses : 80% des fibres d’un nerf cutane sont a 
destinee des polls done autour de ebaque follicule pileu d’un poll, il y a de tres 
nombreuses terminaisons nerveuses, Ces fibres en relation avec les polls sont aussi bien 



des fibres myelinises que des fibres amyeliniques done an niveau du poil lui meme, du 
follicule ce sont des fibres amyeliniques done elles out perdu leur gaine de myeline an 
prealable. Ces fibres sont parfois tellement nombreuses qu’elles forment un espece de 
manebon autour du follicule pileu, En faite un seul axone peut donner des terminaisons 
nerveuses pour plusieurs dizaines de polls. L’activation de ces fibres est directement lies 
a la mobilisation du poll. A cote de ces terminaisons nerveuses simples, fibres, il y a des 
terminaisons encapsules : on appel ga aussi des fibres associes on des corpuscules tactiles 
et ces corpuscules tactiles ce sont essentiellement les mecanorecepteurs de la peau. 


1- L’organe de Merkel : ON a parle tout a I’heure des cellules de Merkel et bien I’organe 
de Merkel ce sont en faite au niveau de la couche basale des epidermes des cellules qui 
s’associent a une terminaison nerveuse done I’axone a perdu sa gaine de Schwann lors du 
passage a travers la lame basale, peut s’arboriser et former un espece de plaque nerveuse sur 
laquelle repose les cellules de Merkel et cette plaque s’appelle aussi le disque tactile et e’est 
une sorte de support a la cellule de Merkel. Un disque est associe a une cellule mais la encore 
un axone peut s’ arboriser de fa9on importante et aller en contact par les arborisations diverses 
a plusieurs cellules de Merkel. La fibres, avant qu’elle est traverse la lame basale, est une 
fibre myelinise de gros calibres de I’ordre de 7/10 microns de diametre et done ces fibres sont 
excites par la pression sur cette cellule de Merkel et done la pression est transmise au niveau 
du disque tactile. C’est un mecanorecepteur assez lent a reagir et qui a une adaptation rapide, 
e’est a dire qu’il repond au debut de la stimulation. 

2- Corpuscule de Messner. 

C’est une structure parfaitement bien defmit, entoure d’une capsule (qui est du tissu 
conjonctif fibreu) et cette capsule va etre en continuite avec I’enveloppe du Nerf afferent et va 
delimiter un espace dans lequel se trouve le massif cellulaire done effectivement a I’interieur 
de ce corpuscule de Messner, il y a des cellules de Schwann, aplaties, empilees les unes sur 
les auitres, ce sont des cellules de Schwann un peu modifie et la fibre nerveuse qui rentre dans 
cette capsule, qui etait une fibre myelinise, perd son enveloppe de myeline juste avant d’entrer 
dans le corpuscule donne un certain nombre de branche et ces branches vont se ramifier et 
effectuer un chemin plus ou moins tortueux entre les cellules de Schwann. Habituellement 
elles se terminent a la partie opposee a la fibre afferente et se termine avec des branches 
paralleles a la surface de la peau. Cette structure qui est ovoide qui est assez volumineuse 
avec 100 microns de long, qui est en general perpendiculaire a la surface de la peau et puis qui 
se trouve dans le derme papillaire juste sous la jonction dermo epidermique done a la partie 
superieur du derme. On en voit beaucoup au niveau de la surface palmaire des doigts, au 
niveau de la paume des mains, de la plante des pieds et beaucoup au niveau des levres des 
organes genitaux extemes. Ce corpuscule de Messner est un mecanorecepteur qui repond 
rapidement aux stimulis de pression, de contact et qui repond tant que la stimulation persiste 
done on dit qu’il a une adaptation lente. Le stimulus est la deformation de I’epiderme, 
deformation qui se transmet au niveau de ce corpuscule et ce corpuscule est relativement fixe 
et done toute pression s’exercant sur lui est transmise a sa partie basale et done exite le nerf A 
I’interieur, avec ces cellules de Schwann et le sfibres nerveuses qui passent autour des cellules 
de Schwann, il y a aussi des fibres de collagenes qui vont s’inserer sur la capscule en 
differents points et qui passent en ponts autour de ces cellules de Schwann. Sur une autre 
image plus demonstrative, on voit ce corpuscule de Messner avec les cellules de schwann 
aplatis, emptier les unes sur les autres et les arborisations des fibres nerveuses. 

Corpuscule de Paccini, 

Celui la est le plus gros qui existe, fait 1mm de long et situe dans I’hypoderme de la peau 
mais on le trouve aussi dans d’autres territoires de Porganismes, et par exemple dans le 
muscle. C’est aussi une structure ovoide fait d’anneaux de cellules aplaties, des lamelles 
separes par un liquide, un fiuide et il y a une capsule qui entoure le corpuscule qui 
comme d’babitude est en continuite avec I’enveloppe du nerf et puis on voit une fibre 



myelinise qui penettre dans cette capsule par une des extremites, qui perd sa gaine de 
myeline et une fibre qui reste droite, qui ne s’arborise pas sauf a I’extremite oil il y a 
quelques brancbements finaux. Cette zone amyelinique est entoure par des lamelles, des 
debrits de cellules et cet ensemble, c’est axe entoure par les cellules, c’est le CORE. Ce 
corpuscule de Paccini est sensible au deplacement et done il va repondre a des stimulis 
vibratoires par une deebarge tres breve d’infiux et cette deebarge a une frequence qui 
diminue tres rapidement meme si la stimulation persiste. 

Corpuscule de Ruffini : Est different des precedents pas tellement par sa localisation car 
ansi dans le derme et hypoderme et il est frequence au niveau de la plante des pieds, c’est une 
structure allonge mais il n’y a pas de cellule de Schwann, il est associe en faite a des fibres de 
collagenes et il est entoure aussi par une capscule. La encore il y a une fibre nerveuse 
myelinisee qui va aborder le corpuscule de Ruffini par sa partie mediane, sa partie moyenne et 
qui va tres rapidement perdre sa gaine de myeline d’abord et s’arboriser ensuite et ces 
nombreuses ramifications sont situes entre des fibres de collagenes done la partie centrale, ce 
n’est plus des cellules de Schwann mais ce sont des fibres de collagenes plus ou moins 
intriques les unes aux autres, plus ou moins epaisses, c’est ces fibres de collagenes qui 
forment le centre du corpuscule et qui vont fusionner au dela aux fibres de collagenes du 
derme done il y a une certain continuite entre les fibres de collagenes du derme et celles qui se 
densifie a I’interieur de ce corpuscule de Ruffini. La fibre nerveuse est stimule par le 
deplacement des fibres de collagenes done c’est aussi un mecanorecepteur qui a une 
adaptation rapide et une reponse lente. 

Il y a d’autres corpuscules encore comme le corpuscule de Krause situe dans le derme 
avec une capsule tres fine, avec une fibre afferente myelinise, qui se termine, qui perd sa 
gaine de myeline, qui se ramifie et il y a le corpuscule de Golgi etc... 

-^Syntese sur cette innervation : Effectivement, on a vu differents elements. Les 
informations recues au niveau cutanee sont multiples : thermiques, douloureuses, le tact fm, le 
tact grossier et done toutes ces structures que ce soit les terminaisons libres ou les differents 
corpuscules vont permettre de capter ces informations. Le tact est medie par deux types de 
mecanorecepteur : ceux qui ont une adaptation lente (= tant que dure la stimulation ou 
presque) et ceux qui ont une adaptation rapide (= une activite au debut de la stimulation puis 
ca s’arrete tres vite meme si la stimulation persiste). La douleure, c’est des recepteurs qu’on 
dit nociceptifs done capables de detecter les sensations douloureuses, c’est en general des 
fibres nerveuses de petits calibres et la on a 3 types de recepteurs pour la douleur : des 
mecanorecepteur dit nociceptifs done qui captent la douleur et qui en general captent les 
douleurs produitent par les objets pointues. Il y a des termorecepteur nociseptif qui sont 
actives par des temperatures superieur a 45° et il y a des recepteurs qui sont pluripolymodaux 
done qui repondent a toutes sortes de sensationss douloureuses. La sensibilite thermique est 
assure par des recepteurs au chaud et des recepteurs au froid mais a certaines limites : les 
recepteurs au froid repondent de fa9on optimale en gros entre 10 et 30° et les recepteurs a la 
chaleur repondent a des temperatures entre 35 37° et 45°, au dela ce n’est plus une sensibilite 
thermique mais c’est une sensibilite douloureuse. Tout ces recepteurs qui sont multiples ne 
sont pas dans leurs mecanismes intimes bien connues dans ce sens qu’on sait que I’activation 
cellulaire est directe, y a pas de second messager par exemple done un temps de latence entre 
le stimulus et 1’ influ nerveux tres faible de I’ordre de quelques ms et en faite ce qui est le 
recepteur c’est la fibre nerveuse et le corpuscule lui meme est une sorte d’amplificateur qui 
augmente le signal mais ce qui receptionne le signal c’est la fibre nerveuse qui est au centre 
ou qui s’ est arborise. 

: suite du TISSU NERVEUX. 

2) Oligodendrocytes : 

- Cellules frequentes chez I’homme car nombre proportionnel a la complexite du SNC (done 
plus important que dans d’autres especes). 

- Morphologies : 



- Taille plus petite qu’astrocyte avec des prolongements moins nombreux et moins 
ramifies (moins de bifurcations) que ceux des astrocytes. 

- corps cellulaire arrondis. 

- il n’y a pas de GFAP (proteine gliofibrillaire acide) = filaments intermediaires des 
astrocytes. 

- Fonction : 

- role metabolique : suppose du fait de la proximite des corps cellulaires avec ceux des 
neurones done on pense qu’il y a des echanges de materiaux entre les 2 types de cellules. 

- role pour la formation de la gaine de myeline d’un certain nombre d’axones : 

- 2 types de cellules pour la fabrication de la gaine de myeline : 

- SNC : oligodendrocyte. 

- SNP : cellule de schwann. 

- La myeline du SNC est differente en composition de celle du SNP. 

- Un oligodendrocyte pent myelinise plusieurs axones : chaque prolongement constitue la 
gaine de myeline autour d’un axone. 

- Une cellule de Schwann n’en myelinise qu’un seul. 

- plusieurs types d’oligodendrocytes : 

- Satellites : A proximite des corps cellulaires des neurones done action metabolique 
surtout dans la substance gris. 

- Interfasciculaire : dans la substance branche entre les fibres longitudinalement en 
rangee le long des fibres done ce sont eux qui ont Faction de fabrication de la gaine de 
myeline. 

3) Microgliocytes : polymorphes. (cellules de la microglie) 

- Petites cellules inferieur aux oligodendrocytes. 

- Cellules nombreuses a corps cellulaire allonge et quelques prolongements irreguliers 
et presentent de nombreuses epines/ petites structures qui depassent de I’axe du prolongement 
done herisses de nombreux spicules. 

- Se trouve dans la substance grise et blanche. 

- Malgre leur morphologic, ce sont des cellules derivees des macrophages qui ont 
comme origine la cellule souche hematopoietique et qui exercent dans le tissu nerveux des 
fonctions de phagocytose, d’englobement et de destruction bien que la morphologic soit 
differente de celle d’un macrophage traditionnel. 

- Quelques precurseurs des oligodendrocytes et astrocytes done intermediaire entre le 
spongioblaste et la cellule mature mais la plupart des microgliocytes sont des macrophages 
particuliers. 

4) Ependymocytes : 

- Cellules qui bordent les cavites qui sont creusees dans le tissu nerveux. 

- Lors de 1’ embryo logic un tube neural se constitue avec un lumiere et une paroi autour. Ce 
tube se transforme pour donner le SNC mais il persiste la lumiere qui va devenir les cavites du 
SNC et la paroi qui est le tissu nerveux : substance blanche et substance grise. Cette lumiere 
est tapisse d’un epithelium qui est fait par les ependymocytes. 

- Cellules cylindriques allongees juxtaposees les unes aux autres done sous la forme d’un 
epithelium bien que ce n’est pas une nature de cellules d’origine epitheliale. Ce sont des 
cellules liees les unes aux autres par des systemes de jonctions (serres et autres). 

- Pole apical : dans la lumiere done baigne dans le liquide contenu dans ces cavites : liquide 
cephalo rachidien qui circule dans les cavites, passe des cavites centrales jusqu’au canal 
ependymere. Il y a done une separation entre le LCR et le tissu nerveux par 1’ intermediaire 
ces cellules ependymeres. Le pole apical est pourvu de oils vibratils et de stereocils (= sorte 
de grosses microvillosites plus ou moins aglutinisees les 1 aux autres). 

- Interieur de la cellule : pas de particularite sauf que cellules tres actives. 

- Pole basal : Expansions qui s’enchevetrent les unes avec les autres et former une sorte de 
densification qui est un element de plus pour isoler le LCR du tissu nerveux. 



- Les pieds des astrocytes forment une couche continue qui isole le tissu nerveux du LCR ou 
le tissu nerveux du sang done il y a une juxtaposition des prolongements des ependymocytes, 
des pieds des astrocytes pour former une sorte de mur qui separent les neurones du LCR. 

- Dans certaines zones du SNC, les cavites sont en relation directe avec les meninges : autour 
de la paroi du tube neural il y a du tissu conjonctif qui va devenir les meninges qui sont des 
enveloppes qui entourent la totalite du SNC. Dans I’enveloppe la plus interne : la pie mere il y 
a beaucoup de vaisseaux. Lorsque le tissu nerveux s’est developpe la lumiere du tube ne reste 
pas partout en temps que lumiere, elle reste au niveau de la moelle epiniere sous forme du 
canal ependymere petit central. Au niveau de I’encephale il n’y a pas de canaux mais des 
cavites, des citemes nommees les ventricules. Quand on observe I’encephale ou la moelle 
epiniere de I’exterieur vers I’interieur on voit les meninges, du tissu nerveux et une cavite 
remplit de LCR. Dans certain cas, par exemple au niveau du toit du ventricule il n’y a 
entre la cavite et les meninges pas de tissu nerveux done il y a une juxtaposition a des endroits 
precis de la pie mere et de la couche d’ependymocytes. A cet endroit la, les ependymocytes 
vont se transformer : 

-dans leur forme : ces cellules deviennent cubiques, perdent leurs cils et ont au niveau 
du pole apical de multiples microvillosites. 

-dans leur fonction : cellules ont acquis la capacite de secreter le LCR. Ce LCR n’est 
pas qu’un dialysa du plasma qui serait venu des vaisseaux mais e’est un liquide fabrique par 
ces cellules ependymeres cubiques et ces zones s’appellent les plexus choroi'de = un 
assemblage de cellules ependymeres transformees et de vaisseaux de tissu conjonctif 
appartenant a la pie mere. 

Cellules gliales exclusivement dans le SNP : 

- Cellules de Schwann. 

- Cellules satellites trouvees au niveau des ganglions rachidiens et qui entoure les neurones au 
niveau des ganglions nerveux/spinaux. 

L’axone des neurones va constitue les nerfs ou fibres nerveuses. Un nerf est constitue de 
plusieurs fibres nerveuses de plusieurs axones. Ces fibres nerveuses peuvent etre entourees ou 
non de differents types de games. Done fibres nerveuses en 4 categories selon qu’il y a une 
gaine de myeline et selon qu’il y a une gaine de Schwann. 

- Fibres myelinisees 

- Fibres amyeliniques 

- Avec ou sans gaine de Schwann. 


Fibres amyeliniques sans gaine de Schwann 

- Ce sont des axones qui sont immediatement apres le cone d’ emergence tout nu, sans gaine 
autour des prolongements neuronaux done seulement une limite par la membrane plasmique 
qui entoure I’axone = axolemme. C’est a I’origine des fibres nerveuses au niveau du SNC et 
done ces prolongements amyeliniques vont parcourir une certaine distance entre d’autres 
prolongements des neurones ou des cellules gliales. 

Fibres amyeliniques avec gaine de Schwann 

- Les cellules de Schwann sont allongees et se disposent en fil indienne les unes au dessus des 
autres et qui vont etre liees les unes aux autres done a chaque extremite de cellule il y a des 
prolongements qui se juxtaposent avec d’autres de la cellule adjacente pour former un conduit 
a I’interieur duquel se trouveront les axones. 

- La cellule de Schwann a une paroi creuse par des invaginations qui peuvent etre simples ou 
complexes. Invaginations en relation avec I’exterieur par I’intermediaire d’une sorte de petit 
tunnel nomme le mesaxone. A I’interieur de ces invaginations se trouve I’axone (nomme le 
cylindraxe). Done les axones sont entoures par du cytoplasme de la cellule mais pas a 
I’interieur de la cellule de Schwann. 



- Dans ces invaginations, raxolemme est en contact avec la membrane plasmique de la cellule 
de Schwann. 

- Autour des cellules il y a une lame basale = condensation du tissu conjonctif qui passe en 
pont au dessus des mesaxones. 

- II pent y avoir 1 axone ou plusieurs par invagination selon la taille de I’axone. 

- II y d’autres invaginations contenant des fibres de collagene qui servent de structure, 
d’appuis pour les cellules de Schwann done 9 a consolide cet edifice fragile de juxtaposition 
longitudinal de cellules. 

- Une cellule de Schwann pent loger jusqu’a 30 axones. 

- Ces fibres amyeliniques avec gaine de Schwann ne comportent pas contrairement aux autres 
d’etranglements et elles ont un diametre peu important de 0,5 a 3 pm. 

- A cote de ces fibres existent des fibres myelinisees. 

^Fibres myelinisees avec gaine de Schwann. 

- Une cellule de Schwann pour un axone. 

- Ce sont les fibres des nerfs peripheriques done les nerfs mixtes sensitive moteurs. 

- Ces fibres ont un calibre > 3 pm. 

- En MO : 

1- au centre : I’axone qui est I’axe de la fibre. 

2- autour de I’axone e’est la gaine de myeline done structure refringente translucide qui 
debute apres le cone d’emergence de I’axone, se continue tout au long de I’axone et se 
termine juste avant les embranchements terminaux (arborescence terminale de I’axone) qui 
vont former des elements presynaptiques. 

- il y a des etranglements done zones de retrecissement periodique ou il y a 
interruption de la gaine de myeline : ce sont les noeuds de Ranvier. Selon les fibres ils sont 
espaces d’intervalle variable de 0,2 a 3mm. 

- entre 2 etranglements e’est un segment cylindrique sauf aux extremites (juste avant le 
noeud de Ranvier) ou il y a une petite dilatation = bulbe. 

- dans la gaine de myeline on pent voir des incisures de Schmidt-Lanterman qui sont 
des zones plus claires. 

3- La structure en peripherie est le cytoplasme aplatit de la cellule de Schwann sauf au 
niveau du noyau ou plus de cytoplasme. Il y a une cellule de S par segment. 

- En ME : 

- Cet ensemble gaine de myeline/ gaine de Schwann appartiennent a la meme 
structure. 

- L’axone limite par I’axolemme avec a I’interieur les vesicules contenant les NT. 

- La gaine de myeline est une structure feuilletee, aspect lamellaire avec une 
altemance de bandes sombres proteiques/ bandes claires lipidiques. Ces altemance 
correspondent a I’enroulement de la cellule de S autour de I’axone done les bandes lipidiques 
e’est la membrane, les proteiques e’est le cytoplasme done on a ces juxtapositions serrees de 
tours de spires qui proviennent de I’enroulement progressif du cytoplasme de la cellule de S. 
Le dernier tour de spire, le plus exteme est la gaine de Schwann qui n’est pas independante de 
la gaine de myeline, e’est un continium. 

- A un certain niveau il y une sorte de decollement des feuillets ce qui fait les incisures 
de Schmidt-Lanterman done interposition un peu plus grande de cytoplasme a certains 
endroits entre les tours de spires qui correspondent aux membranes. 

- Le noeud de Ranvier : Chaque tour de spire va s’arreter et entrer plus ou mo ins en 
contact avec les tours de spires de la cellule adjacente. A ce niveau il n’y a pas de cellules et a 
ce niveau il y a une grande proportion de canaux ioniques car e’est au niveau du noeud de 
Ranvier que les echanges ioniques vont etre les plus important. 

Formation de la gaine de myeline. 

- La cellule qui est a I’origine de la gaine de myeline est I’ancetre de la cellule de Schwann 
qui est le lemnoblaste. 



- Le lemnoblaste est a cote de I’axone, il envoi des prolongements autour de I’axone et en 
faite un des deux prolongements va continuer a grandir et qui en grandissant va s’enrouler de 
plus en plus autour de I’axone (jusqu’a 30 tours de spires). En faite ces tours de spires se 
resserrent done contact etroit entre la membrane plasmique d’un tour et celle d’un deuxieme 
tour de spire. 

- Resultante : I’axone au centre, les enroulements en peripherie qui constituent la gaine de 
myeline et le dernier enroulement qui est plus epais car e’est I’endroit ou le cytoplasme de 
cellule de Schwann va s’accumuler avec le noyau. 

Composition de la myeline 

- Substance riche en lipide. 

- Dans SNC : 70% de lipide et 30% de proteine. 

- Dans SNP : 80% de lipide et 20% de proteine done plus de lipides. 

- Lipides particuliers : le galactocerebroside qui est presque specifique de la myeline. 

- Proteines differentes : 

- myeline du SNP : PO est une molecule d’ adherence qui permet de rigidifier les tours 
de spires de la gaine de myeline done amarre les uns aux autres ces tours de spires. 

- myeline du SNC : Proteolipide proteine (PEP) qui amarre/ agrafe aussi. 

- Proteine basique de la myeline dans le SNC et SNP. 

- Ces proteines de la myeline sont immunogenes : capable d’entrainer la fabrication 
d’anticorps done chez certain individu il y a des anticorps contre les proteines de la myeline 
done 9 a pent provoquer des maladies demyelinisantes car les anticorps se fixent sur les 
proteines de la myeline ce qui I’altere done des zones du SNC ou SNP qui seront 
demyelinisees done anomalies. Ces maladies se manifestent par une perte de sensibilite d’un 
territoire puis quelques mois apres un trouble de la force musculaire apparait dans un autre 
territoire done 9 a pent etre tres grave. 


^Fonctionnement de la gaine de myeline 

- L’axone est ce qui permet la conduction de I’influx nerveux qui est lie a des modification de 
la permeabilite de I’axolemme done entree de sodium, sortie de potassium ce qui ere une 
difference de potentiel : la face interne de la membrane est charge positivement a I’etat de 
repos, externe negativement et une difference de potentiel au repos de -70mV. Lorsque 
I’influx nerveux arrive : e’est un potentiel d’action done le potentiel sera de +30mV. 

- La myeline est un isolant done ces modifications ioniques ne peuvent se faire qu’au niveau 
des etranglements de Ranvier (ou la myeline s’interromps) et e’est la qu’il y a une grande 
concentration en canaux ioniques pour le sodium et potassium. 

- C’est une conduction saltatoire car saute d’un etranglement de Ranvier a I’autre. Ca permet 
une rapidite plus grande et une economie du metabolisme car 9 a n’entraine des modifications 
que dans une zone limitee. 

- 3 grandes categories de fibres nerveuses : 

- Myelinisees et de fort calibre : qui ont des segment long, une conduction rapide de 
15 a 100 metres / seconde. 

- Myelinisees a calibre moins important : segment plus cours, vitesse de conduction 
entre 3 et 15 metres/seconde. 

- Amyeliniques : Vitesse de conduction faible de 0,5 a 2 metres/ seconde. 

- Done la presence de la gaine de myeline accelere la vitesse de conduction de I’influx 
nerveux. Cette vitesse dans les fibres myelinisees est proportionnelle au diametre de la fibre et 
dans les fibres amyeliniques elle est proportionnelle a la racine carree du diametre done pour 
avoir la meme vitesse de conduction il faudrait avoir une fibre non myelinisee de diametre 
beaucoup plus important qu’une myelinisee. 

Fibres myelinisees sans gaine de Sebwann 

- Ce sont celles trouvees dans le SNC qui sont constitues par 1’ oligodendrocyte. 

- C’est une morphologie semblable a la fibre myelinisee avec gaine de Schwann mais il n’y a 
pas le dernier tour de spire dans lequel il y avait le noyau de la cellule de Schwann 



- Un oligodendrocyte envoi des prolongements vers les axones et enroule un certain nombre 
de spires autour de I’axone. 

- C’est une succession d’ oligodendrocyte, celui ci myelinisant un segment car il y a des 
etranglements de Ranvier aussi. 

- Le dernier tour de spire ne contient pas de noyau car le noyau est a distance et en connexion 
par I’intermediaire de prolongements. 

Toutes ces fibres sont trouvees assemblees les unes avec les autres pour former des nerfs 
done un nerf = un ensemble de plusieurs fibres et si on suit le trajet d’un nerf celui ci diminue 
de diametre car certaines fibres quittent le nerf pour se connecter a la cellule peripherique 
(musculaire, glandulaire). Autour des axones myelinises ou non, il existe 3 enveloppes 
conjonctives : 

- L’endonevre : petite couche de tissu conjonctif immediatement accolee a la fibre nerveuse 
done c’est quelques fibres de collagenes, un peu de substance fondamentale, quelques 
fibroblastes qui sont autour done cette endonevre en contact etroit avec I’axolemme ou avec la 
cellule de Schwann ou la gaine de myeline. Dans les noeuds de Ranvier on pent trouver cet 
endonevre qui s’y insinut. 

- Des fibres vont s’associer pour former des faisceaux plus ou moins important et ces 
faisceaux sont entoures par une enveloppe : le perinevre qui envoi des cloisons a I’interieur du 
faisceau. Ce perinevre est une gaine lamellaire constitue de plusieurs couches de cellules 
aplaties, disposees en annulaire autour du faisceau, cellules actives, qui ont des vesicules de 
pinocytose done role dans la nutrition des fibres. Origine de ces cellules : cellules 
conjonctives differenciees a partir de fibroblastes avoisinants ou cellules provenant de la pie 
mere (done origine plus lointaine). 

- L’epinevre : c’est du tissu conjonctif qui entoure les faisceaux, du tissu conjonctif avec des 
fibres de collagenes epaisses, des fibroblastes et surtout on voit des vaisseaux sanguins et 
lymphatiques car le nerf est irrigue. 

Systeme nerveux central. 

- Organisation general : il y a des cavites (mediane pour le canal ependymere de la moelle 
epiniere ; dans I’encephale il y a les ventricules et tout 9a communique), des meninges 
enveloppes externes. 

- Entre les cavites au centre et les meninges en peripherie, il y a le tissu nerveux entre les 2 
qui est repartit en substance grise ou il y a les pericaryons et la substance blanche. 

- La substance grise est soit peripherique done forme une couche etalee a la surface de la 
substance blanche : c’est le cortex ou ecorce. Soit on trouve des zones de substance grise a 
I’interieur de la substance blanche sous forme d’amas. 

- Dans la substance grise : il y a les neurones, des fibres nerveuses, des cellules nevrogliques : 
astrocytes protoplasmiques, oligodendrocytes satellites et il y a une forte vascularisation : des 
vaisseaux viennent de la pie mere. Les capillaires issus de ces vaisseaux ont une paroi continu 
done les cellules endotheliales de ces capillaires sont liees les unes aux autres done pour que 
les elements nutritionnelles traversent c’est un processus actif regule. 

- La substance blanche : volume plus important. C’est ici qu’il y a les fibres myelinisees qui 
donnent cet aspect blanche. Il y a aussi des fibres amyeliniques, des cellules nevrogliques : 
astrocytes fibreux, oligodendrocytes interfasciculaires et il y a des formations vasculaires 
moins developpes que dans la substance grise. 

- 3 zones du SNC : moelle epiniere, cervelet et cortex cerebral. 

1/ Moelle epiniere 

- En coupe transversal on voit le canal ependymere au centre et autour de celui ci il y a de la 
substance grise en forme de papillon ce qui permet de definir des comes anterieurs, 
posterieurs et des comes laterales qui ne sont vus qu’ entre C8/T1 et L2/L3. Les comes 
anterieurs et posterieurs sont sur tout le trajet de la moelle epiniere. 

- Autour il y a de la substance blanche qui forme un manteau peripherique. 

- Dans la substance grise : il y a des cellules nerveuses en 2 categories : 



- neurones a axone long myelinises : motoneurone (cellule radiculaire), neurones 
vegetatifs et cellules funiculaires qui sont des intemeurones. 

- neurone a axone court amyeliniques : 

- cellules de golgi II. 

- cellules de Renshaw qui sont des petites cellules satellites au cote d’un 

neurone. 

- Ces cellules se disposent en couches et selon la zone ou on se trouve on pent observe 
un nombre de couches variees : au niveau de la come posterieur c’est 6 couches. 

- Dans ce papillon il y a des zones fonctionnellement differentes avec des aires 
sensitives, motrices, etc. 

- Dans la substance blanche : lieu de transites de fibres myebnisees dont forigine peut etre 
des ganglions nerveux qui se trouvent en amont ou des centres nerveux comme I’encephale ou 
cervelet ou ce sont des axones provenant de ces neurones d’ interconnexions = neurones 
funiculaires. 


II/ Cervelet 

- Organe impaire en arriere des hemispheres cerebraux et au dessus du bulbe. 

- II y a une zone superficiel : sorte de cortex constitue de substance grise et une zone profonde 
de substance blanche et dans cette zone profonde il y a des noyaux gris centraux. 

- Dans le cortex du cervelet : 3 couches 

- couche moleculaire avec cellules etoilees formant des relations entre elles et avec les 
cellules de la couche sous jacente : 

- couche des cellules de Purkinje (2®“® couche) qui sont des grandes cellules (cellules 
principales du cervelet) en forme de poire avec une base dirigee vers la partie interne et ce 
sont des cellules qui forment des connexions nombreuses avec les neurones de la couche 
moleculaire ou avec des neurones sous jacent. Une cellule de Purkinje peut faire synapse avec 
200 milles neurones. 

- couche granulaire : faite de tout petits neurones, des grains, petites cellules 
spheriques qui entrent en contact avec cellules de Purkinje ou avec les cellules etoilees. Dans 
cette couche il y a aussi les neurones de type Golgi II retrouves un peu partout. 

- Au niveau des noyaux gris profond = amas de cellules dans la substance blanche : on 
retrouve des types cellulaires varies en connexion eventuellement avec les cellules de 
Purkinje. 

Ill/Cortex cerebral 

- Au niveau des hemispheres cerebraux, il y a une couche peripherique de substance grise 
qu’on appel le cortex (3mm d’epaisseur environ). 

- Dans ce cortex il y a une grande quantite de neurone : 30 milliards et ces neurones sont 
differents types, les plus repandus sont les cellules pyramidales avec un corps cellulaire 
triangulaire a base vers la profondeur et ce sont des cellules qui ont de multiples dendrites et 
un axone qui sort de ce cortex pour aller dans la substance blanche. A cote de ces cellules il y 
a des cellules de golgi II plus petites. On retrouve une distinction entre 6 couches 
(denomination indicative) : la couche moleculaire en peripheric juste sur les meninges, la 
couche granulaire externe, la couche pyramidale, la couche granulaire interne, la couche 
ganglionnaire, la couche polymorphe. Entre ces couches il y a des interpositions d’ axones 
d’association done des fibres nerveuses qui associent tel neurone a tel autre done telle couche 
a telle autre. 

Systeme nerveux peripherique. 

1/ Nerfs. 

II/ Ganglions spinaux = nerveux : amas de cellules nerveuses entourees par une capsule 
conjonctive qui va prolonger les meninges et qui est en connexion avec I’epinevre et 



lorsqu’on fait une coupe de ces ganglions on voit en peripheric des neurones et des cellules 
gliales (cellules satellites) et au centre des faisceaux d’axones myelinises ou non. 

- Ces neurones sont pseudounipolaire (ou pseudobipolaire) avec un seul prolongement qui 
part et qui se separe en deux parties alignees I’une avec 1’ autre. 

- Des fibres vont gagner les nerfs et aller jusqu’au niveau de la cellule cible. 

- Autour des neurones il y a des cellules satellites (gliales) qui sont voisines des astrocytes 
done meme fonction que les astrocytes. 



